
  
 215          انتخمد  سرطان در ي داخل صفاقنيدرمان نگهدارنده با كربوپلات        

 

 
http://tumj.tums.ac.ir 

Tehran Univ Med J (TUMJ) 2014 July;72(4):215-21 

  

  
    تخمدانياليتلپيا ي شرفتهيپ يها  در سرطاني داخل صفاقني درمان نگهدارنده با كربوپلاتريتاث

  
  

  
، مژگان كريمي  1اعظم السادات موسوي

، مهناز مختاري 2، نادره بهتاش*2زارچي
، ميترا روحي 3، نيلي مهرداد3گرگاني

  5سيد حسين حكمتي مقدم
  
 يعلوم پزشك زنان، دانشگاه يانكولوژگروه  -1

  .، تهران، ايرانتهران
 يدانشگاه علوم پزشك  زنان،يانكولوژگروه  -2
  .راني ازد،ي زد،ي ي صدوقديشه
گروه زنان، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  -3

  .تهران، ايران
باشگاه پژوهشگران جوان و نخبگان، دانشگاه  -4

  .راني، ازدي واحد ،يآزاد اسلام
 دي شهيلوم پزشك دانشگاه ع،يپاتولوژگروه  -5

  .راني ازد،ي زد،ي يصدوق
  
  

  
  
  
  

  
  

  

ــسئول* ــسنده م ــزد، صــفائيه، بيمارســتان شــهيد  : نوي ي
 طبقـه سـوم     جامع زنـان كـوثر،     مارستانيبصدوقي يزد،   
  0351-8224100: تلفن                        ،بخش زنان

E-mail: drkarimi2001@yahoo.com 

  

 ـ است كه    ني نشانگر ا  ينآمار سازمان بهداشت جها   : زمينه و هدف    زن در جهـان مبـتلا بـه سـرطان           55 زن از هـر      كي
اين مطالعه هدف  .باشد  سالگي مي50 سن شايع ابتدا به سرطان تخمدان بعد از .شود ي مشي از زندگيتخمدان در مقطع

 ـدر كاهش م  عنوان درمان نگهدارنده     به ني با كربوپلات  يداخل صفاق  كموتراپي نقش   يبررس  ـ م شيفـزا  عـود و ا    زاني  زاني
  .باشد مي ي روش درماننيا تي سمي بررسني تخمدان و همچني شرفتهي به سرطان پاني مبتلايبقا

 ـ مارسـتان يب در بخش انكولوژي زنان    يني بال ييمطالعه از نوع كارآزما   : روش بررسي  دانـشگاه علـوم    ) عـج  (عـصر  ي ول
 ـتلي اپسـرطان  مبتلا بـه  ماري ب30.  انجام شد1384-1389 يها سال  طي تهرانپزشكي بـه   Stage II-IV تخمـدان بـا   يالي

 در گروه شاهد قرار بيمار 12 و يداخل صفاق كموتراپي در گروه بيمار 18. صورت غيرتصادفي ساده وارد مطالعه شدند
داخـل  شيمي درماني    ، روز 21 ي  در سه دوره به فاصله     يدي ور شيمي درماني در گروه مداخله سه هفته پس از        . گرفتند
 اتمام درمان تا    ي زمان ي فاصله(بقاي عمر بدون بيماري      ساله،   پنج و   دوعمر  بقاي  . دريافت كردند كربوپلاتين   با   يصفاق

  .   شدزينالآثبت و  عود،  وي، توكسيسيتي كلي بقا،)يعود بيمار
 بـدون   ي بقـا  نيانگيم.  سال بود  1/55±5/11 سال و گروه شاهد      4/52±6/8ميانگين سن بيماران در گروه مورد        :ها  يافته

 و  39±5/16 مدت بقا در گـروه مـورد         نيانگيم.  ماه بود  5/9±3/4 و در گروه شاهد      13±6/8 گروه مورد    مارانيعود در ب  
 يميـزان بقـا  ). <05/0P( موارد بالا تفاوت معنادار نبـود  ز اچكداميدست آمد كه در ه     ه ماه ب  8/30±2/16در گروه شاهد    

 ـ. بـود % 3/33 داخـل صـفاقي   و در گروه بدون كمـوتراپي       % 2/72  با كربوپلاتين   همراه  در گروه كموتراپي   يكل  يفراوان
  .  و تهوع و استفراغ بودي و متوسط شكمفي خفيبود كه شامل دردها% 6/5 در گروه مداخله تيسم

 عـود  ري بقا، كاهش چشمگزاني مشي باعث افزايداراصورت معن ه بداخل صفاقيروش  هدرمان نگهدارنده ب: گيري  نتيجه
  . نشددهي روش دني اي برايي بالاتيشود، هر چند سم ي نممارانيو مرگ ب

  . بقا،ي داخل صفاقن،ي تخمدان، درمان نگهدارنده، كربوپلاتياليتليسرطان اپ :كليدي كلمات

 
  

 ـ     ـكولوژين ژ يهـا  يمي بـدخ  نيكانسر تخمدان در ب  ـ از ب  كي  نيشتري
 مـاران ي بي براي مختلفيها  درمان2و1. برخوردار است ري مرگ و م   زانيم

 ـ ماري ب طي تخمدان با توجه به شرا     اليتليمبتلا به كانسر اپ    كـار گرفتـه     ه ب
   نئوادجوانت، ،يداخل صفاق (يكموتراپ ،يتوان به جراح يشود كه م يم

  
ان ـ درم ياـه  از روش  يـكي. ودـاره نم ـ اش يـوتراپيو راد ) دهـنگهدارن
  كمـوتراپي  ،ي تخمـدان  ياليتلي اپ ي رفتهشي با كانسر پ   ماراني در ب  يموضع

 ـ در ا  ي خـط درمـان    نيعنوان دوم ـ   روش به  نيا.  است يداخل صفاق   ني
 ـانتخاب رژ . شود ي استفاده م  مارانيب  بـه   يداخـل صـفاق    كمـوتراپي  مي

 سرطان تخمـدان  مارانيب% 75) 1:  و تامل است ير قابل بررس  ي ز ليدلا
 كه پاسخ كامل بـه      يانماريب) 2.  دارند توئني داخل پر  ي شرفتهي پ يماريب

 مقدمه

 

  221 تا 215هاي ، صفحه4 شماره،72دوره،1393تيرمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  مقاله اصيل

    15/03/1393: آنلاين              31/01/1393:        پذيرش22/12/1392: دريافت                           چكيده
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   221 تا 215، 4، شماره 72، دوره 1393 تيرانشگاه علوم پزشكي تهران، مجله دانشكده پزشكي، د 

دهنـد در حـدود      ياست م ـ  كموتراپي و   ي كه شامل جراح   هيدرمان اول 
 ـ عـود ن ي اصـل محـل  عود خواهند كرد و   50-30%  تـوئن ي داخـل پر زي

 ـتل ي با تومور اپ   مارانياكثر ب ) 3. است  ـ پ الي  تخمـدان پـس از      ي شرفتهي
 ـ دهنـد  يپاسخ م  كموتراپي به   Debulking يجراح  ـ متأسـفانه ا   ي ول  ني
   3.باشد ي ناموفق ميماري بني ايكيني كلامديمدت و پ  كوتاهپاسخ
،  در كانـسر اپيتليـال تخمـدان        نگهدارنده  درمان يها  از روش  يكي

 روش را به    ني ا تيتوان علت ارجح   ي م . است يداخل صفاق  كموتراپي
 ـ و آناتوم  كيولوژيزي ف اتيخصوص:  نسبت داد  ري ز ليدلا  تـوئن، ي پر كي

 كمتر نسبت   تيتر با تومور و سم     يلان بالاتر، تماس طو   يغلظت موضع 
 روش درمان سود خواهنـد بـرد        ني از ا  يماراني ب 4.كيستميبه درمان س  

 از نـوع    كي ماكروسكوپ اي و   يكروسكوپيكه حجم كم تومور در حد م      
  .  داشته باشندهياول كموتراپي ي پس از جراحييجز

 قابـل اسـتفاده هـستند       ي كه جهت درمان داخل صفاق     يياز داروها 
ــ ــ يم ــوانت ــ سي س ــوپلاتن،يپلات ــ اتوپوزان،ي كرب ــسانترونيم د،ي  توك

(Mitoxantrone) 3. را نـام بـرد     نيتابيس ـ  توپوتكان و جـم    تاكسل،ي، پاكل 
 درمــان نگهدارنــده بــا ري تــاثنيــي مطالعــه تعنيــهــدف مــا از انجــام ا

 ـ پ يدر درمـان كانـسرها     يداخل صـفاق   نيپلاتكربو  ـتلي اپ ي شرفتهي  يالي
 ـ م اين مطالعه  ضرورت انجام    لي دلا نيتر مهم. تخمدان است   عـود   زاني

  .باشد ي استاندارد نگهدارنده ممي سرطان و فقدان رژني ايبالا
  

  
نگر از نوع  ندهينگر در گروه شاهد و آ    صورت گذشته  ه مطالعه ب  نيا

 ي جامعه.  انجام شدماراني در گروه ب(Clinical trial) يني بالييكارآزما
-Stage II تخمـدان بـا   ياليتلي اپسرطان مبتلا به مارانيوهش شامل بپژ

IV دانشگاه  )عج( عصري ول مارستاني زنان ب  ي در بخش انكولوژ   ي بستر
در گـروه   هاي بيمـاران      پروندهوه مداخله و    در گر علوم پزشكي تهران    

 مارسـتان ي زنان ب  ي در بخش انكولوژ   ي بستر ماراني ب يها شاهد پرونده 
  .  بود84-89 يها  ساليط) عج( عصريول

 كامل و بـدون     ي مبتلا كه جراح   ماري ب 30 يني بال يي كارآزما نيدر ا 
  دوره درمـان اسـتاندارد     شـش  روده داشـته و سـپس        ي پارگ ي عارضه
 يهـا  ي كرده و در بررس ـ    افتي را در  يدي ور ني و كربوپلات  تاكسل  پاكلي
انـد، بـه صـورت        بـوده  يمـار ي از ب  ي و تومورماركر عار   يبردارريتصو

 18.  انتخــاب و وارد مطالعــه شــدند(Sequential)غيرتــصادفي ســاده 

 در گـروه    بيمار 12و  ) يداخل صفاق  كموتراپي( در گروه مداخله     بيمار
در گـروه مداخلـه سـه هفتـه         . قرار گرفتند ) نگر  گذشته يريگيپ(شاهد  

شـيمي   روز   21 ي  در سه دوره به فاصله     يديورشيمي درماني   پس از   
 افـت يدر mg/m2 400 بـا كربـوپلاتين بـا دوز       يداخـل صـفاق   درماني  
هـاي درمانگـاه انكولـوژي و          پيگيري آنها با استفاده از پرونـده       .كردند

متغيرهـاي مـورد    .  بيمار انجـام شـد     ي  با بيمار يا خانواده    يتماس تلفن 
 سـاله پـس از      پنج و    دو بقاي (بقابررسي شامل اطلاعات دموگرافيك،     

 ي زمـان ي فاصـله  (Progression-Free Interval (PFI)، )اتمـام درمـان  
 تـشخيص   ي زمـان  ي فاصـله  (ي كل ـ ي، بقـا  )ياتمام درمان تا عود بيمار    

زماني كـه   ( و عود    ي نتايج پاتولوژ  ،يسيت، توكسي ) تا مرگ بيمار   يبيمار
CA125   برابر شود   دوماه بالا رود يا حتي        يك ي  نمونه به فاصله   دو در 

 يـا   ي شـكم  ي جـود تـوده   ، و باشد U/ml 100  يك نمونه بالاي    در و يا 
  . تهيه و ثبت گرديد)  يا معاينهي در سونوگرافيلگن

 SPSS اطلاعات كدگذاري شده توسط برنامه آماري        ي سپس كليه 
 ـ>05/0P  رايانه گرديدنـد و  ي  وارد حافظه  14ويراست   عنـوان حـد    ه ب

 ـ تجز يبرا. دار در نظر گرفته شد    ااختلاف معن   ـ و تحل  هي  اطلاعـات،   لي
 ـ نظ يف ـي ك يها  داده ي سن و فراوان   مانند ي كم يها  داده نيانگيم  نـوع   ري

 و مـرگ محاسـبه      يمـار ي تومور، عود ب   Stage تومور،   دي گر ،يپاتولوژ
 ـ ي كم ـ يرهـا ي متغ نيانگي م ي سهيمقا. دنديگرد  دو گـروه مـورد و       ني ب

 ـ و مقاStudent’s t-testشاهد توسط   ـيف ـي كيرهـا ي متغي سهي  دو ني ب
ــست   ــورد و شــاهد توســط ت ــروه م ــذ صــورت2گ ــال. رفتي پ  زيآن

Progression-free interval و بقا از روش Kaplan-Meierانجام شد .  
  

  
 و گـروه شـاهد      4/52±6/8 در گـروه مـورد       مـاران ي سن ب  نيانگيم

 گروه مـورد    ماراني كه در ب   ي مدت زمان  نيانگيم.  سال بود  5/11±1/55
 ـم.  بـود  5/9±3/4د   و در گـروه شـاه      13±6/8 نـشد،    دهيعود د   نيانگي

مـاه   8/30±2/16و در گروه شـاهد       39±5/16مدت بقا در گروه مورد      
 يداخل صـفاق  كموتراپي ساله در گروه نگهدارنده      پنج يبقا زانيم. بود

% 3/33 كموتراپي داخل صفاقي  و در گروه بدون     % 2/72 نيبا كربوپلات 
 ـ يدارا فـوق تفـاوت معن ـ     ي از پارامترهـا   كي چي در ه  يبود ول   دو  نيب

 در افراد گـروه     يتيسي توكس زاني م نيهمچن). <05/0P( نشد   دهيگروه د 
 ـمقا. بود% 6/5درمان نگهدارنده     1 طـرح در جـدول       يرهـا ي متغ ي سهي

 هايافته

  بررسيروش
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 كه زنده ماندنـد در      يي كه عود نداشتند و آنها     يتعداد افراد . آمده است 
 ـ يداراطور معن ـ  هگروه درمان نگهدارنده ب     از گـروه كنتـرل نبـود        شي ب

)05/0P< .(   ـ مقا يني بـال  يرهـا ي دو گـروه از نظـر متغ       1در جدول   سهي
ــده ــد شـ ــم. انـ ــا در زانيـ ــدهدو بقـ  /Intravenous) روش نگهدارنـ

intraperitoneal, IV/IP)ـگي و پ   1 در نمـودار  (Intravenous, IV) يري
 در دو Progression-free intervalميـانگين زمـان   .  شده اسـت سهيمقا

-Kaplan زي آنـال  3نمـودار   .  آمده است  2 در نمودار    يگروه مورد بررس  

Meierدهد يم در دو گروه را نشان ي كلي از نظر بقا.  

  
  ي پارامترهاي باليني در دو گروه مقايسه: 1جدول 
 *P  كنترل  درمان نگهدارنده  كل  متغير

  1%)3/8(  6%)3/33(  7%)3/23(   سيست آدنوكارسينومازسرو
  10%)3/83(  11%)1/61( 21%)70(  وكارسينوماپاپيلاري سروس ادن
  0%)0(  1%)6/5(  1%)3/3(  دنوكارسينوماآموسينوس سيست 

  انواع پاتولوژي

  1%)3/8(  0%)0(  1%)3/3(  دنوكارسينوماآيد ياندومتريو

203/0  

1  )7/6(%2  )1/11(%2  )0(%0  
2  )10(%3  )7/16(%3  )0(%0  
3  )7/66(%20  )50(%9  )7/91(%11  

Stage 

4  )7/16(%5  )2/22(%4  )3/8(%1  

110/0  

1 )7/6(%2  )1/11(%2  )0(%0  
2 )3/73(%22  )2/72(%13  )75(%9  

Grade 

3 )20(%6  )7/16(%3  )25(%3  

451/0  

  عود  11%)7/91(  7%)9/38(  18%)60(  داشتند
  1%)3/8(  11%)1/61(  12%)40(  نداشتند

402/0  

  سرانجام بيمار  8%)7/66(  5%)8/27(  13%)3/43(  فوت شدند
  4%)3/33(  13%)2/72(  17%)7/56(  نده ماندندز

35/0  

 در معنـادار  >05/0P مقادير ،Student’s t-test: آزمون آماري * .دست آمد  به402/0 و 273/0 ،466/0ترتيب   بهPي دو گروه از نظر متغيرهاي سن، مدت زمان بدون عود بودن بيمار و مدت بقا  در مقايسه
  .نظر گرفته شد

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
در  )ي زماني تشخيص بيماري تا مرگ بيمـار  فاصله(ي ميزان بقا      مقايسه: 1 مودارن

ابتدا كموتراپي وريـدي و سـپس داخـل         (سطح عمودي در دو روش نگهدارنده       
  در سطح افقي منحني) IVتنها كموتراپي وريدي (و پيگيري ) IV/IP صفاقي

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 )بيمـاري  عـود  تا درمان اتمام يزمان ي فاصله(ي ميانگين زمان     مقايسه: 2نمودار  
Progression-Free Intervalدر دو گروه مورد بررسي   
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   بين دو گروه مورد بررسيماها بر حسب ي ميزان بق مقايسه: 3نمودار 
  

  
كمـوتراپي داخـل     گـروه    در ي كلـي  ميزان بقا حاضر   ي در مطالعه 
داخـل   گروه بدون كموتراپي     و در % 2/72ين   با كربوپلات  صفاقي همراه 

ميانگين مدت بقا در بيماراني كه تحت درمـان بـا           . بود% 3/33 صفاقي
   بــا كربــوپلاتين بــا دوز حــداقلداخــل صــفاقيســه دوره كمــوتراپي 

mg/m2 400        نشده بود اما    داخل صفاقي بيش از گروهي بود كه درمان 
 و در 39±5/16مـورد  (داري را نـشان نـداد   ااز نظر آماري تفاوت معن ـ    

  ).  >05/0P () ماه بود8/30±2/16گروه شاهد 
در بيماران مبتلا به كانسر اپيتليال تخمدان، بـراي شـروع درمـان،             

هدف از جراحي تاييد تشخيص، تعيـين       . جراحي درمان انتخابي است   
اسـتفاده از   . گسترش بيماري و برداشـتن تومـور قابـل رويـت اسـت            

شود و بـا عـوارض       ين بيماران توصيه مي    در ا  داخل صفاقي  كموتراپي
عنوان خط اول     به كموتراپي داخل صفاقي   4.باشد سيستميك همراه نمي  

ي اپيتليالي تخمـدان توصـيه       درمان در درمان بيماران با كانسر پيشرفته      
   5.شود مي

 با هدف بررسي نتـايج درمـان كانـسر          Fujiwaraاي توسط    مطالعه
.  انجام شدداخل صفاقيستفاده از تزريق   پيشرفته اپيتليالي تخمداني با ا    

گيـري شـد كـه        و نتيجـه   گرفـت صورت مروري انجـام      هاين مطالعه ب  
عنـوان درمـان اسـتاندارد       تواند بـه   پلاتين به دليل توكسيسيته نمي     سيس

پلاتين در   عنوان درمان جايگزين سيس    استفاده شود و كربوپلاتين را به     
بـا   Milczekتوسـط    اي العـه  مط 6. پيشنهاد كردنـد   داخل صفاقي تزريق  

ي تخمدان با رژيـم درمـاني        هدف بررسي نتايج درمان كانسر پيشرفته     

داخـل  پلاتـين يـا كربـوپلاتين     سيكلوفسفاميد داخل وريـدي و سـيس     
در اين مطالعـه بيمـاران      . عنوان خط دوم درمان انجام گرديد       به صفاقي

. د دوره تقـسيم شـدن     شـش  و   چهار داخل صفاقي به دو گروه درماني     
پاسـخ  % 31بيماران پاسخ كامـل و      % 34نتايج اين مطالعه نشان داد كه       

بيماران، بيماري پيشرفت كـرده     % 35كه در    نسبي داده بودند در حالي    
طور  ه ماه بود كه ب    51  داخل صفاقي  كموتراپيي بقا از شروع      ميانه. بود
 داخـل صـفاقي    دوره درمـان     چهـار داري بيش از بيماراني بود كه       امعن
 كمـوتراپي گيـري شـد كـه        در اين مطالعه نتيجـه    . فت كرده بودند  دريا

. عنوان خط دوم درمان كانسر تخمدان سـودمند اسـت           به داخل صفاقي 
 دوره  شـش  دوره درمان، نتايج درماني بهتري نسبت به         چهارهمچنين  

   7.درمان دارد
با هدف بررسي تـأثير و تـسهيل درمـان           Baeاي كه توسط     مطالعه

ــشرفته ــسر پي ــوپلاتين در روش  ي كان ــا كرب ــسول ي ــا تاك ــدان ب   تخم
Intraperitoneal Hyperthermic Chemotherapy (IPHC) دنبــال  هبــ
 Stage IIIجراحي ثانويه انجام شد و نتـايج مطالعـه نـشان داد كـه در     

 با كربـوپلاتين و     IPHCدر  % 63 ،%6/84 ساله   پنجبيماري، ميزان بقاي    
  . در گروه كنترل بود% 8/32

 بيمـاري،  Stage III سال بقاي بدون پيشرفت بيماري در ميزان سه
% 7/16 و در گـروه كنتـرل     % 3/56در دو گروه تاكسول و كربـوپلاتين        

 تخمـدان   ي گيري شد كه در كانـسر پيـشرفته        در اين مطالعه نتيجه   . بود
 با تاكـسول يـا كربـوپلاتين طـي جراحـي ثانويـه روش               IPHCروش  

ونال به منظور طولاني كردن ميـزان       انتخابي براي درمان نگهدارنده رژي    
 حاضر اگرچـه    ي  در مطالعه  8.بقا و جلوگيري از پيشرفت بيماري است      

داخل صـفاقي بيـشتر    كموتراپيتعداد موارد بدون عود در گروه تحت    
دليل محـدود بـودن تعـداد بيمـاران چنـدان            هاز گروه كنترل بود ولي ب     

ري و عود ديده نشد      گروه در بقاي بدون بيما     وداري بين د  اتفاوت معن 
توان با افزايش تعداد و مدت بررسي نتايج قابـل           رسد مي  نظر مي  كه به 
  .تري گرفت قبول

ي   با هـدف بررسـي درمـان نگهدارنـده         Dufourاي توسط    مطالعه
  و در آن  ميتوكسانترون در بيماران مبتلا به سرطان تخمدان انجـام شـد          

 mg 20 ي تخمـدان از  تومـور اپيتليـال  Stage II-IV بيمـار بـا   50براي 
Mitoxantrone  دوره پس از جراحـي منفـي   ششبراي Second look 

نتايج مطالعه نـشان داد كـه توكسيـسيتي محـدود بـه درد             . استفاده شد 
 سـاله  پـنج بقـاي  . خفيف شكمي بود كه نياز به كاهش دوز دارو نبـود   

 بحث
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در بيماراني كه پـس از    .  بود %3/47 و ميزان بقاي بدون بيماري    % 8/59
 ي راحـــي بيمـــاري باقيمانـــده نداشـــتند يـــا بيمـــاري باقيمانـــدهج

 بود كـه  Disease-free survival، 2/31%ميكروسكوپيك داشتند، ميزان 
ــ        در. داري را در ايــن بيمــاران نــشان دادااز نظــر آمــاري كــاهش معن

 mg 20بـا    داخـل صـفاقي    كمـوتراپي گيري شد كـه      اين مطالعه نتيجه  
Mitoxantrone   كل، آسـان و بـا توكسيـسيتي شـكمي قابـل             در هر سي

پلاتـين    با اسـتفاده از سـيس      Barakatي    در مطالعه  9.قبولي همراه است  
، سـه  mg/m2 200 اتوپوزايـد  + mg/m2100  داخل صفاقي بـه ميـزان  

عنوان نگهدارنده در افرادي كه خط اول درمان را تمام كرده و             دوره به 
 نداشـتند، بقـاي   Second lookم پـاتولوژيكي از بيمـاري در   يهيچ علا

نگـر در    داري بيشتر بود و نتـايج گذشـته       ابدون بيماري به صورت معن    
پيوسـته  داخل صفاقي نگهدارنده و درمان بيماري        كموتراپيكساني كه   

كار برده بودند، نشان     هب) =12n( و يا درمان موارد عود       )=310n( باشد
بقـا در   متوسـط   .  باقيمانـده دارد   تومـور بقا بـستگي بـه ميـزان         داد كه 

 سـال و بيمـاران بـا تومـور          7/8باقيمانده نداشـتند    تومور  بيماراني كه   
 در مـواردي كـه      همچنـين .  سـال بـود    8/4 ،ميكروسكوپيي   باقيمانده
 سـال و در مـوارد       3/3 بـود    cm 1 كمتـر از   ي تومـور باقيمانـده     اندازه

   10. سال ذكر شد2/1تر  گ تومور بزر
ــه ــه توســط   در مطالع ــري ك ــد در  Tournigandي ديگ ــام ش انج

 هفتـه سـه     چهـار  تخمـدان هـر      ي بيماراني كه به علت كانسر پيشرفته     
ــده ي دوره ــوتراپي نگهدارنـ ــفاقي  كمـ ــسانتر(داخـــل صـ ن، وميتوكـ
ي بقاي بدون بيمـاري      كردند، ميانه  دريافت مي ) پلاتين، اتوپوزايد  سپس

 آن  ساله ميزان  پنج ماه بود كه طي دوره       73و بقا   % 34 ماه   34در مدت   
 Piccart كـه توسـط      EORT-55875ي    در مطالعـه   11.گزارش شد % 58

ي داخـل    ي تـصادفي بـود درمـان نگهدارنـده         انجام شد و يك مطالعه    
 هـر سـه هفتـه در        mg/m2 100 پلاتـين بـا دوز     پريتونئال توسط سيس  

ا در   مـدت بق ـ   هچهار نوبت انجام شد و نتيجه مطالعه نشان داد كه ميان          
 مـاه و در     78) اي دريافت نكـرده بودنـد       اضافه كه درمان (گروه كنترل   

 ماه بود ولي اين تفاوت از نظـر آمـاري معنـادار    91گروه مورد مطالعه  
   12.نبود

 وي پيشنهاد كرد با توجه به اينكـه درمـان           ،Fujiwara پژوهشدر  
هاي انتخابي كانسر تخمدان است     داخل وريدي با كربوپلاتين از درمان     

ايـن  .  صـفاقي از ايـن دارو اسـتفاده كـرد          توان جهت درمان داخـل     مي
دادنـد   موضوع با توجه به نتايج مطالعات داروشناسـي كـه نـشان مـي              

درمان داخل صفاقي با كربوپلاتين نه تنها سطح سرمي معـادل درمـان             
 برابـر بيـشتر از    11كند بلكه غلظـت آن در پريتـوئن          وريدي ايجاد مي  

ي در مورد تاثير درمان     ا او مطالعه . روش وريدي است قابل توجيه بود     
داخل صفاقي با كربوپلاتين به عنوان خط اول درمان انجـام داد و دوز              

وي همچنين نتيجـه    .  برآورد كرد  mg/m2 400مورد نياز كربوپلاتين را     
 ـ              جـاي   هگرفت كه جايگزيني درمـان داخـل صـفاقي بـا كربـوپلاتين ب

 كـه   او گفـت  . كنـد  پذيرتر مـي   پلاتين اين روش درمان را تحمل      سيس
ميزان توكسيسيتي كربوپلاتين بسيار پايين است و عـوارض آن بيـشتر            

 در مورد درمـان خـط       Fujiwaraگرچه مطالعات   . مرتبط با كاتتر است   
داخل  كموتراپياول كانسر تخمدان بوده است ولي با توجه به مزاياي           

صفاقي بـا كربـوپلاتين و اينكـه تـاكنون مطالعـه اي در مـورد درمـان                  
 كربوپلاتين انجام نشده، پيشنهاد گرديـد ايـن مطالعـه بـا             نگهدارنده با 

 در  داخـل صـفاقي   هدف تعيين تاثير درمان نگهدارنده بـا كربـوپلاتين          
ي  در مطالعـه . تليـالي تخمـدان انجـام گيـرد     ي اپـي   كانسرهاي پيشرفته 

Fujiwara        مدت زمان بقاي بدون پيشرفت در بيماران تحت پـنج دوره 
 ماه  52 معادل   mg/m2 400 پلاتين كمتر از   با كربو  داخل صفاقي درمان  

 با توجه بـه     6. ماه بود  51 يا بيشتر،    mg/m2 400 و با كربوپلاتين با دوز    
 دوره كربوپلاتين داخل صفاقي بـا نتـايج    پنج به احتمال مطالعات قبلي   

گـردد در مطالعـات آتـي        درماني بهتري همراه است كـه پيـشنهاد مـي         
  . بررسي شود

ي بـدون پيـشرفت بيمـاري بـا سـه دوره            ي زمـان   همچنين فاصـله  
بيش از گروهـي     mg/m2 400 كربوپلاتين داخل صفاقي با دوز حداقل     

 نـشده بـود امـا از نظـر آمـاري تفـاوت           داخـل صـفاقي   بود كه درمان    
دار نبـود امـا از نظـر        اچه از نظر آماري معن    اگر. داري را نشان نداد   امعن

در . مند اسـت  ز اهميت اسـت و در درمـان بيمـاران سـود           يكلينيك حا 
 نيز بقاي بدون پيشرفت در گروه تحت درمـان بـه          Fujiwaraي   مطالعه
بنـا  .  با كربوپلاتين بهبود قابل توجهي را نشان داد        داخل صفاقي روش  

ي تخمدان بودند  به ديگر مطالعات، بيماراني كه مبتلا به كانسر پيشرفته       
بـسيار   با كربوپلاتين بودنـد از بقـاي         كموتراپي داخل صفاقي  و تحت   

داخـل   ي ما در گروه تحت درمان          در مطالعه  5.دار بودند رخوبي برخو 
 ـ         صفاقي طـور   ه با كربوپلاتين تعداد بيماراني كه دچار عود شده بودند ب

 قـرار   داخـل صـفاقي   داري كمتر از گروهي بود كه تحـت درمـان           امعن
داخـل  همچنين بيماراني كه زنده مانده بودند در گـروه          . نگرفته بودند 

ها نيـز بـا       اين يافته . داري بيشتر بودند  اطور معن  هبا كربوپلاتين ب   صفاقي
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ي حاضر ميزان توكسيسيتي     در مطالعه . ديگر مطالعات همخواني داشت   
بـود كـه در مقايـسه بـا ديگـر           % 6/5ناشي از كربـوپلاتين و تاكـسول        

 بــا تاكــسول و IP/IVمطالعــات نيــز در ديگــر . مطالعــات كمتــر بــود
. انـد  گزارش كرده % 7/9 بروز توكسيسيتي را     اقيداخل صف كربوپلاتين  

در برخي ديگر از مطالعات عوارض ناشي از كربوپلاتين و تاكسول را            
 كربوپلاتين نسبت به ديگـر  رود  گمان مي  13.اند گزارش كرده % 5-7/5%

از طرفـي   . داروهاي اين گروه بـا توكسيـسيتي كمتـري همـراه اسـت            
گردد  يدي باشد كه پيشنهاد مي    تواند ناشي از داروي ور     توكسيسيتي مي 

در مطالعات آتي ميزان توكسيسيتي كربوپلاتين صـفاقي در تركيـب بـا       
  . تاكسول وريدي با دقت بيشتري مورد بررسي قرار گيرد

كمـوتراپي داخـل صـفاقي    ي حاضر ميزان بقا در گـروه     در مطالعه 
 كموتراپي داخل صـفاقي   و در گروه بدون     % 2/72 با كربوپلاتين    همراه

ميانگين مدت بقا در بيماراني كه تحت درمان با سـه دوره            . بود% 3/33
 mg/m2 400 بـا كربـوپلاتين بـا دوز حـداقل        كموتراپي داخل صفاقي    

بودند بيش از گروهي بـود كـه درمـان اينتراپريتونئـال            ) تركيبيگروه  (
در گـروه   (داري را نـشان نـداد       انشده بود اما از نظر آماري تفاوت معن       

 مـاه   9هر چند   )  ماه 8/30±2/16ماه و در گروه شاهد       39±5/16مورد  
  .تواند از نظر باليني معنادار باشد مي

تر بـود    ي ماه طولان  9 ي داخل صفاق  نيچه بقا در گروه كربوپلات    اگر
لـذا   .دار نـشد  ا تفـاوت معن ـ   ي مورد بررس ـ  ماراني تعداد كم ب   ليدل هاما ب 

 باعـث   يصـورت معنـادار      بـه  داخل صفاقي روش    درمان نگهدارنده به  
 هـر   شود، ي نم ماراني عود و مرگ ب    ري بقا، كاهش چشمگ   زاني م شيافزا

  . نشددهي روش دني اي برايي بالاتيچند سم
 ـ  از يبخـش  حاصل    مقاله نيا :سپاسگزاري  ـ پا كي نامـه جهـت     اني

بررسـي  " زنان و زايمان بـا عنـوان         ي جراح ي تخصص يدريافت دكترا 
ربوپلاتين اينتراپريتونئـال    با ك  (Consolidation) نگهدارندهتأثير درمان   

 ـ و بـا حما    1389 در سال    "در كانسرهاي پيشرفته اپيتليال تخمدان      تي
  . تهران انجام شديمان دري و خدمات بهداشتيدانشگاه علوم پزشك
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Background: The aim of this study was to assess the role of consolidative intraperito-
neal chemotherapy with carboplatin in decreasing relapse and increasing survival in ad-
vanced epithelial ovarian cancers, as well as evaluation of its toxicity. 
Methods: In this clinical trial 30 patients with epithelial ovarian cancer in stages II-IV 
who had complete surgery (optimal debulking surgery) received six standard cycles of 
intravenous carboplatin and paclitaxel. They were enrolled through non-random se-
quential selection. The control patients were similar to case group in stage (II-IV) and 
pathology (epithelial ovarian cancer). The control group was evaluated retrospectively 
through hospital files. This clinical trial performed in Gynecology Oncology depart-
ment in Tehran Valiasr University Hospital, during 2005-2010. They including 18 cases 
as the intervention group receiving intraperitoneal chemotherapy and 12 patients as the 
control group with only retrospective follow-up. The cases received 3 cycles of 400 
mg/m2 intraperitoneal carboplatin every 21 days following intravenous chemotherapy. 
Relapse of disease was diagnosed as increasing or even doubling CA125 serum titer 
during one month, or any CA125 above 100 IU, or an abdominal or pelvic mass in ul-
trasound or physical exam. Mean survival of two and five years, progression-free inter-
val (PFI), overall survival (OS), relapse, demographic parameters, drug toxicities, 
pathologic types of cancers in two groups were coded and compared using SPSS 14. 
Any P<0.05 was considered as a significant difference.  
Results: The mean ages of cases and controls were 52.4±8.6 and 55.1±11.5 years. The 
mean duration of relapse-free survival was 13±8.6 months for the cases and 9.5±4.3 
months for the control patients (not statistically different, P>0.05). The mean overall 
survival for cases and controls were 39±16.5 and 30.8±16.2 months, respectively (no 
significant difference, P>0.05). The frequency of drug toxicities in the cases was 5.6%, 
and consisted of mild-to-moderate abdominal pain, nausea and vomiting. 
Conclusion: It seems that consolidation therapy with intraperitoneal carboplatin may 
not increase overall survival, reduce relapse rate or decrease mortality, though it does 
not induce considerable side effects. Since the mean survival in the intervention group 
was nine months more than controls, this difference may be clinically significant. 
 

Keywords: carboplatin, consolidation chemotherapy, epithelial ovarian cancer, intrap-
eritoneal injection, survival rate. 
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