
  
 سلكوكسيب همراه با كموراديوتراپي نئوادجوانت در آدنوكارسينوم ركتوم

 

 
 1389 ، مهر7  ، شماره68ي تهران، دوره كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

  
  
 

 

                                ن مبتلا به   سلكوكسيب همراه با كموراديوتراپي نئوادجوانت در بيمارا
  IIIو  II مرحلهآدنوكارسينوم ركتوم 
  

  
  

  *1محمد بابائي، 1مهدي عقيلي

  1فرشيد فرهان، 2فريد آزموده اردلان
  1پيمان حداد

  3خاني السادات گنجعلي مريم
  

  انستيتوكانسر، ي انكولوژيراديوتراپ گروه -1
بيمارستان امام ، زيكپاتولوژي مر  گروه-2

 خميني

  ه تحقيقات دانشجوييكميت -3
  

  ، تهران، ايراندانشگاه علوم پزشكي تهران
  
  
  
  
  
  
  

شاورز، كانتهاي بلوار تهران،  :نويسنده مسئول*
راديوتراپي ، گروه بيمارستان امام خميني، انستيتوكانسر

  09133420313: تلفن                             انكولوژي
email: Babaei_mo@yahoo.com 

 21/06/1389:     تاريخ پذيرش02/05/1389: تاريخ دريافت مقاله                                                                            

 

. باشند هان و چهارمين سرطان شايع در ايران ميهاي كولوركتال سومين بدخيمي شايع در ج سرطان :زمينه و هدف
در اين مطالعه  .باشد درمان ارجح مي )Stage II & III( براي سرطان پيشرفته لوكال ركتوم كموراديوتراپي نئوادجوانت

هاي   همراه با كموراديوتراپي نئوادجوانت سرطانIIسعي بر بررسي اثر يك مهاركننده انتخابي آنزيم سيكلواكسيژناز 
 .پيشرفته موضعي ركتوم در ميزان پاسخ پاتولوژيك و ميزان حفظ اسفنكتر و ميزان عوارض حاد درمان شده است

انكولوژي انستيتو كانسر   - بيمار از بين بيماران مبتلا به آدنوكارسينوم ركتوم در بخش راديوتراپي36: روش بررسي
م و لگن و ك شCT scan سونوگرافي اندوركتال و تحتاين بيماران  . انتخاب شدند7/88 تا 2/87از تاريخ تهران 
 با  همراه)mg/m2/bd825 دوز با Xeloda( درمان با كموراديوتراپي نئوادجوانت قرار گرفته و Staging براي سينه قفسه

Celecoxib) mg/qid100(و بيماران تحت راديوتراپي )  در تمام دوره كمورادياسيونF28-25GY/4/50-50 ( قرار
 تومور گزارش پسرفتميزان  .شد  هفته پس از خاتمه كموراديوتراپي انجام ميهشت تا چهار عمل جراحي .گرفتند

ميزان پاسخ . قرار گرفتند Total Mesorectal Excision (TME)  بيمار تحت عمل جراحي30 بيمار 36از  :ها يافته .شد
 Tumor Regression Grade زان پسرفت تومور مي.%)7/26( بيمار بود 30 بيمار از هشت، (pCR)امل پاتولوژيك ك

(TRG) 7/60 %TRG1، 6/28 %TRG27/10  و% TRG3در مقايسه با مطالعات مشابه سلكوكسيب در : گيري  نتيجه. بود
امل ك و ميزان پاسخ هصورت مطمئن و بدون عارضه تجويز شد تواند به يب با كموراديوتراپي نئوادجوانت ميكتر

  . را ارتقا دهدTRG  و ميزان پسرفت تومورT&N down staging ك وپاتولوژي

  .سرطان ركتوم، سلكوكسيب، ميزان پسرفت تومور، كموراديوتراپي نئوادجوانت: ليديكلمات ك
 

  
 سومين بدخيمي شايع (Colorectal cancers) هاي كولوركتال سرطان
، 85وارد سرطاني در سال م زارش ثبت بر اساس گ1.باشند  ميدر جهان
موارد ثبت شده سرطان در مقام % 5/7هاي كولوركتال با  سرطان

درمان استاندارد براي  2.باشند چهارمين سرطان شايع در ايران مي
، )Stage II & III(  ركتوم با موارد پيشرفته لوكالسرطان بيماران

موراديوتراپي قبل و يا بعد از عمل و سپس كموتراپي كجراحي، 
تر بودن  دليل آسان نئوادجوانت به و كموراديوتراپي 3باشد مي

رزكسيون، كاهش ريسك توكسيسيتي روده كوچك، بهتر بودن نتيجه 
عملكردي، بيشتر بودن تحمل بيمار و پاسخ پاتولوژيك بيشتر، درمان 

 و T3اين درمان در بيماران با تومورهاي  4.باشد ارجح در بيماران مي
T4،  تومورهايT1 و T2 تومورهاي واقع  ر،ـهمراه با غده لنفاوي درگي  

  

جراحي ابدومينوپريتونئال انديد عمل كه كركتوم در ديستال 
Abdomino-Peritoneal Resection (APR) ه كتومورهايي  هستند و

رده كويربرداري قبل از عمل فاسياي مزوركتال را درگير بر اساس تص
) Cyclooxygenase-2( 2- زآنزيم سيكلواكسيژنا 5.شود  ميتوصيهاست 

ها نقش موثري در ايجاد  عنوان آنزيم موثر در سنتز پروستاگلندين به
 هاي كولون و آدنوم% 40 التهاب و رشد تومورهاي سرطاني دارد و در

بيان بالاي ژن  و 6يابد آدنوكارسينوماهاي كولوركتال بروز مي 90%
COX-2خصوصيت تر تومور و پروگنوز بدتر و   با رفتار تهاجمي

ن است ك مهار اين آنزيم مم7.باشد بدخيمي بيشتر تومور مرتبط مي
 .اهش عوارض ناشي از راديوتراپي شودكسبب بهبود نتايج درماني و 

در اين مطالعه سعي بر بررسي اثر يك مهاركننده انتخابي آنزيم 
هاي   همراه با كموراديوتراپي نئوادجوانت سرطان2-سيكلواكسيژناز

مقدمه
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عي ركتوم در ميزان پاسخ پاتولوژيك و ميزان حفظ پيشرفته موض
  .اسفنكتر و ميزان عوارض حاد درمان شده است

  

  
 IIو فاز  (Interventional Study) اي  مطالعه مداخلهكاين مطالعه ي

 15تا (  به آدنوكارسينوم ركتاليان بيمار از بين مبتلا36 .باشد مي
انكولوژي انستيتو   -ه به بخش راديوتراپيك) نال ورجسانتيمتري از آ

ه نيازمند كموراديوتراپي نئوادجوانت ك 7/88 تا 2/87كانسر از تاريخ 
گرفتن  بيماران پس از دادن آگاهي به آنان و. ند انتخاب شدندبود

 .نامه وارد مطالعه شدند ردن فرم رضايتكرضايت از طريق پر 
 بيماران مبتلا به آدنوكارسينوم ركتوم معيارهاي ورود به مطالعه شامل

Stage II, III. )T2N+ و T3N0-1 و T4N0-1(،  سال،18سن بالاي  
performance Status≥ 2 ،روبين   بيلي كه شامل مطلوبيبدكرد كعمل

≥ mg/dl3/1 حداكثر مقادير نرمال برابر 4≤، آلكالن فسفاتاز ،≥ AST3 
 كليرانس كراتينين (ه مطلوب ليكرد ك، عملحداكثر مقادير نرمالبرابر 

شمارش : رد مغز استخوان مطلوبك، عمل) در دقيقهليتر ميلي 30≥
بود و  )mm000/100/3 ≥شمارش پلاكت . mm1500/3 ≥نوتروفيل 

ه سرطان كولون همزمان كمطالعه شامل بيماراني  معيارهاي خروج از
 به ند، بيماران با سابقه راديوتراپي قبلي لگن، بيماران مبتلاشتدا

ضد التهاب غير متاستاز، بيماران با حساسيت شناخته شده به داروهاي 
براي ارزيابي  .بيماران حامله بودند رين وي و آسپ(NSAIDs)استروييدي 

جهت ( سونوگرافي اندوركتال تحتليه بيماران كباليني قبل از درمان 
جهت تعيين (سينه  م و لگن و قفسهك شCT scan و )T&N stageتعيين 

M stage(و درمان با كموراديوتراپي نئوادجوانت   قرار گرفته) با داروي
Xeloda 2 دوز باmg/m825، با داروي بار در روز همراهدو  (Bakhtar 

biochemistry, Co, IR) Celecoxib) mg100، بار در روز و در چهار 
شروع شد و بيماران راديوتراپي با ) تمام دوره درمان كمورادياسيون

 .قرار گرفتند  و يا سه فيلديBoxصورت  به F28-25Gy/4/50-50دوز 
بيماران هر هفته در حين كموراديوتراپي از نظر تحمل به درمان از نظر 

شامل ( عوارض گوارشي) فرمول شمارش خون( هاي خوني شاخص
 * CTC 2.5بر اساس گريدينگ ) سيستيت و درماتيت پروكتيت، اسهال،

عمل . *)Common Toxicity Criteria 2.5, 2003( ندشد بررسي مي
 هفته پس از خاتمه كموراديوتراپي بعد از هشت تا چهارجراحي 

) توسط جراح( ان حفظ اسفنكتركعدم امو يا ان كبررسي از نظر ام

 Tumor Regression Grade (TRG)رفت تومور ميزان پس .شد انجام مي
ي پسرفته بر اساس درجه فيبروز ناشي از رادياسيون و تغييرات ك

 Three-point و Five-point دو سيستم .بررسي شدباشد  تومور مي
توسط  TRG 8.)2جدول (  وجود دارد(TRG)براي بررسي اين معيار 

ليه ك . پاتولوژيست آشنا به پاتولوژي دستگاه گوارش، گزارش شدكي
سال بعد از درمان جراحي  ماه و يك ماه، شش ماه، سه بيماران، يك

 گيري  اندازهصورت معاينه باليني، بررسي عوارض و گيري به تحت پي
كولونوسكوپي جهت بررسي عود لوكال يك .  قرار گرفتندCEA سطح

 15ويراست  SPSS افزار ها در نرم داده .سال بعد از جراحي انجام شد
  .ها، درصدها، محاسبه شد وارد و فراواني

  

  
 زماني بين ةو ميانگين فاصلن مطالعه شدند  بيمار وارد اي36تعداد 

 بيمار جراحي 30 . هفته بود2/6 خاتمه كمورادياسيون و جراحي
 Total Mesorectalركتوم،  امل مزوكبرداشتن شامل جراحي  .ندشد

Excision (TME) بيمار دوها  ه از آنك  بيمار عمل نشدند،شش .بود 
يون انديكاسيون جراحي بدي بعد از كمورادياسك متاستاز وسيع علت به

علت خونريزي شديد حين عمل جراحي نشده   بيمار بهكي. نداشتند
قلبي و عروقي عمل جراحي  لاتكدليل وجود مش  بيمار بهكي. است
مشخصات بيماران از نظر .  بيمار رضايت به جراحي ندادنددو. نشد

 قبل از عمل و نوع CEAجنس، سن، محل تومور، مرحله باليني، 
  . بيان شده است1نجام شده در جدول جراحي ا

علت   بيمار بهدو بيمار تنها 36از  :بررسي عوارض جانبي حين درمان
 دو هفته و بيمار ديگر ك بيمار يك يGrade IIت در حد كافت پلا

 قطع شد ولي راديوتراپي ادامه Xelodaهفته داروي سلكوكسيب و 
 كه فقط يكردند كپروكتيت پيدا %) 66( بيمار 36 بيمار از 24. يافت

بيمار %) 72 (36 بيمار از 10 . بودندGrade I و بقيه Grade IIبيمار در 
 36دو بيمار از  . بودندGrade Iه همگي در حد كردند كاسهال پيدا 

 هيچ.  بودGrade Iه همگي در حد كردند كسيستيت پيدا %) 6(بيمار 
 گاستريت %)3( بيمار كي. نش پوستي نشان ندادندك از بيماران واكي

 . و سلوكسيب قطع نشدي يافته با درمان امپرازول بهبودكرد كپيدا 

 بر اساس TRG تومور پسرفتميزان  :ارزيابي ميزان پاسخ به درمان
ي تومور بر اساس پسرفتدرجه فيبروز ناشي از رادياسيون و تغييرات 

 (TRG)  براي بررسي اين معيارThree-point و Five-pointدو سيستم 

 هايافته

  بررسيروش
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ميزان  .ها سنجيده شدند ه بيماران با هر دوي اين سيستمكدارند وجود 
ه از طريق جراحي محاسبه شدند بر ك بيماري 28پسرفت تومور در 

 نشان داده شده 2در جدول  ،Three and Five pointsاساس سيستم 
 بيمار از هشت، pathologic Complete Response (pCR)ميزان  .است

ه تحت جراحي حفظ اسفنكتر كهمه بيماراني %). 7/26( بيمار بود 30
بيمار از  T downstaging، 13ميزان  .نترل مدفوع داشتند كقرار گرفتند،

  بيمار13 بيمار از  چهار،N downstaging و ميزان%) 3/43(  بيمار30
 ثلثه در ابتدا تومور ك%) 23( بيمار 13 بيمار از سه .بود %)8/30(

قرار  (APR) ابدومينوپرينئالبود جراحي داشتند و قرار توم كرتحتاني 
 پس از انجام كمورادياسيون نئوادجوانت همراه با سلكوكسيب .گيرند

  . انجام شد(LAR) تحتاني - رزكسيون قدامي جراحي
ساله و بيشتر  كگيري ي  بيمار تحت پي20 :هاي بعد از درمان گيري پي

 يكدند، رك بيمار فوت  دو بيمار جراحي نشدند،شش( قرار گرفتند
سال از  ك بيمار هنوز يهفترد و كگيري مراجعه ن بيمار براي پي
ثر ك هفت ماه و حداگيري پيحداقل زمان ). گذرد درمانشان نمي

   گيري پي ماه و ميانه 4/14گيري  پيوسه ماه بوده و ميانگين  تبيس
   ها سال از درمان جراحي آنك ه يكبيماري  20از  . ماه بود16

 بيمار كولون 19ردند كهت كولونوسكوپي مراجعه و ج گذشته بود
 CEAه آزمايش ك بيماري 27همچنين از  .%)95(طبيعي داشتند 

بدي و كي از بيماران متاستاز كه يك بالا داشتند CEA بيمار دوداشتند، 
  .لوكال داشتديگري عود 

  
  مشخصات و اطلاعات بيماران :1-جدول

 ميانگين 5/14±48

 همحدود 79-22

 )سال(سن 

 مونث 17

 ركمذ 19

 جنس

  فوقانيثلث %4)11(

  ميانيثلث %15)41(

  تحتانيثلث %9)25(

  مياني و تحتانيثلث %4)11(

  مياني و فوقانيثلث %4)11(

 محل تومور

)8/52(%19 
  

T3N0 

)9/38(%14 
  

T3N1 

)8/2(%1 
  

T4N0 

)6/5(%2 
  

T4N1 

 مرحله باليني

 ميانگين  26/0±35/7

 محدوده 35-1

¥ CEA  قبل از
 ng/dlدرمان 

)33(%10 
  

APR *  
)67(%20 

  

LAR **  
6 

  

No surgery 

 نوع جراحي

 

* APR= Abdomino Peritoneal Resection       ** LAR= Low Anterior Resection       
¥ CEA= Carcinoembryonic Antigen 

  
   تومورپسرفتميزان  :2-جدول

    )درصد( يفراوان

Five-point TRG فيتوص 
  

Three-point TRG درصد( يفراوان( 

 ندارد وجود تومورال سلول 1 %8)6/28(

 تومورالي ها سلول از كوچكهاي  هدست 2 %9)1/32(

1 )7/60(%17 

 8%)6/28( 2 تومورالي ها سلول از شتريب و توجه قابل بروزيف 3 %8)6/28(

 باشند يم شتريب بروزيف از ماندهي باق تومورالي ها سلول 4 %3)7/10(

 ندارد وجود بروزيف و دارند وجود گسترده صورت به تومورالي ها سلول 5 0

3 )7/10(%3 

TRG= Tumor Regression Grade 

  
  )بعد از جراحي(  پاتولوژيكStagingو ) قبل از جراحي( كلينيكال Stagingمقايسه : 3-جدول

CTN= Clinical Staging by Endosonography 

 مجموع
  

pT3N1M1 
  

pT3N1 
  

pT2N1 
  

pT3N0 
  

pT2N0 
  

pT1N0 
  

pT0N0  

17 )0(%0 )9/5(%1 )0(%0 )9/52(%9 )8/11(%2 )9/5(%4 )5/23(%4 
  

cT3N0 

12 )3/8(%1 )50(%6 )3/8(%1 )0(%0 )0(%0 )0(%0 )3/33(%4 
  

cT3N1 

1 )0(%0 )100(%1 )0(%0 )0(%0 )0(%0  )0(%0 )0(%0 
  

cT4N1 

 مجموع %8)7/26( %1)3/3( %2)7/6( %9)30( %1)3/3( %8)7/26( %1)3/3( 30
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ارايي اثر مصرف ك براي ارزيابي II مطالعه فاز كاين مطالعه ي
سلكوكسيب همراه با كموراديوتراپي نئوادجوانت در بيماران مبتلا به 

اين درمان استاندارد براي  .باشد مي Stage II & IIIسرطان ركتوم 
موراديوتراپي قبل و يا بعد از عمل و سپس كبيماران جراحي، 

موارد پيشرفته لوكال  درصدي از بيماران با كانسر 3.باشد كموتراپي مي
)Stage II & III( ي كامل به كمورادياسيون كپاسخ كلينيكي و پاتولوژي

تر بودن  دليل آسان نئوادجوانت بهكموراديوتراپي  .دهند نئوادجوانت مي
روده كوچك، بهتر بودن براي كسيون، كاهش ريسك توكسيسيتي رز

 كنتيجه عملكردي، بيشتر بودن تحمل بيمار و پاسخ پاتولوژي
در  4.باشد  به درمان، بر كموراديوتراپي ادجوانت ارجح ميتر مناسب
 كموراديوتراپي قبل و ةه در آلمان جهت مقايسك NSABP-R03مطالعه 

رفته ركتوم انجام شد، تاثير بهتر هاي پيش بعد از عمل در سرطان
 بر روي ميزان بقاي بدون بيماري، كنترل نئوادجوانتكموراديوتراپي 

يوتراپي د لذا امروزه كمورا9.موضعي و حفظ اسفنكتر ثابت شده است
 T2 و T1، بيماران با تومور T4 و T3نئوادجوانت براي بيماران با تومور 

با تومور واقع در ديستال ركتوم همراه با غده لنفاوي درگير، بيماران 
ه بر اساس كاران با توموري  است و بيمAPRانديد عمل كه ك

رده است كبرداري قبل از عمل فاسياي مزوركتال را درگير تصوير
 درمان Capcitabineدرمان نئوادجوانت با  5.شود استاندارد شناخته مي

دارو از فوايد اين  شود و مناسبي براي سرطان ركتوم محسوب مي
 تحمل بهتر دارو FU-5داخل وريدي انفوزيونال نسبت به درمان 

باشد  مي) ي نسبت به تزريقيكخورا(تر  توسط بيمار و مصرف راحت
تواند جايگزين   ميCapcitabineه داروي كاند  و مطالعات نشان داده
 10. باشدFU-5 داخل وريدي انفوزيونصورت   بهمناسبي براي درمان

ها را از  پروستاگلاندينآنزيمي است كه سنتز  (COX) سيكلواكسيژناز
 COX-1. باشد  و به دو صورت مي11كند اسيد آراشيدونيك كاتاليز مي

هايي است  پروستاگلاندينها وجود داشته و پاسخگوي سنتز  در بافت
)  كولونخاطعنوان مثال حفظ م به( فيزيولوژيك عملكردكه در 

ها، تنظيم رشد سلولي، آپوپتوز  بيشتر در التهاب COX-2 دخالت دارد و
نقش مهمي در  COX-2  گفته شده است كه12.و آنژيوژنز دخالت دارد

 PGE2و نشان داده شده است كه سطح  كند كارسينوژنز ايفا مي
در ) COX-2 و COX-1  توسطپروستاگلاندينمحصول عمده سنتز (

ر هاي نرمال بالات تومورهاي انساني و حيواني در مقايسه با بافت
كننده  تحريك )PGE2 شامل( ها پروستاگلاندينبرخي از  12و13.است

ي از كسلكوكسيب ي 14و15.باشند هاي توموري كولون مي رشد سلول
 در COX-2بيان بالاي ژن . باشد مي COX-2ة نندكانواع داروهاي مهار 

نتايج مطالعات . باشد تومورهاي مختلف با پروگنوز ضعيف همراه مي
پيشرفت  COX-2 ه مهار انتخابيكرده است كبت باليني متعدد ثا

 COX-2 هاي مشتق از  نقش پروستاگلاندين16.دهد سرطان را تغيير مي
نگر و اپيدميولوژيك حمايت  در كارسينوژنز انسان با مطالعات گذشته

هاي  بروز سرطان NSAIDs  منظم ازةه استفادكند ك شود و بيان مي مي
 براي سرطان پستان، كولون و خصوص به( دهد اهش ميكانساني را 

هاي انساني  در تعداد زيادي از سرطان COX-2 بيان بالاي ژن 17.)ريه
هاي پستان، كولون،  سرطان% 80گزارش شده است و شامل حداقل 

 18و19.باشد گردن، سرويكس و پروستات مي و مري، ريه، پانكراس، سر
 %90 لون وهاي كو آدنوم% 40 در COX-2ل لازم به ذكر است كه كدر 

با  COX-2 بيان بالاي ژن 6.يابند آدنوكارسينوماهاي كولوركتال بروز مي
تر تومور و پروگنوز بدتر و خصوصيت بدخيمي بيشتر  رفتار تهاجمي

 (NSAIDs)يدي ياستروالتهاب غير ضد داروهاي 7.باشد تومور مرتبط مي
اساس چندين كنند و بر كولوركتال را مهار مي) تومورزايي(كارسينوژنز 

مطالعه اپيدميولوژيك ريسك مرگ ناشي از كانسرهاي كولوركتال را 
كنترل كانسرهاي كولوركتال   درNSAIDsو عمل  20-23دهند كاهش مي
 بر 2007 در سال Jakobson در مطالعه 24.باشد مي COX-2مرتبط با 

كموراديوتراپي ركتوم انجام شد و اين بيماران سرطان  با بيمارانروي 
هاي  علت ايجاد راش  به،ردندكاه با سلكوكسيب دريافت همر

  در اين مطالعه دوز.مطالعه قطع شد) بيماران% 49در ( ماكولوپاپولر
ه در مطالعه ما دوز ك در حالي. بود mg bid400داروي سلكوكسيب، 

متر و ك قبلي دوز ةه نسبت به مطالعكبود  mg qid100 ،كسيبسلكو
 از بيماران دچار كي در مطالعه ما هيچ. تعداد دفعات مصرف بيشتر بود

هاي انتخابي  ه مهار كنندهك نشان داده شده است 25.راش پوستي نشدند
COX-2 شوند در  كولون استفاده ميه در پيشگيري از سرطان ك زماني

در  مقايسه با پلاسبو با خطر افزايش وقايع قلبي و عروقي همراهند،
ه كدر بيماران مشاهده نشد  عروقي - قلبيةاين مطالعه هيچ عارض

سلكوكسيب )  هفتهشش تا پنج(مدت  وتاهكعلت دريافت  تواند به مي
ي از اهداف اين مطالعه ارزيابي ميزان پسرفت تومور كي 26-28.باشد
 بيمار مبتلا 60ه بر روي ك 2005ه در سال ك مشابهي ةدر مطالع. بود

بحث

394 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
7-

05
 ]

 

                               4 / 7

https://journals.tums.ac.ir/tumj/article-1-321-en.html


  
 سلكوكسيب همراه با كموراديوتراپي نئوادجوانت در آدنوكارسينوم ركتوم

 

 
 1389 ، مهر7  ، شماره68ي تهران، دوره كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

 f25Gy/50 وزبه سرطان ركتوم انجام شد، بيماران راديوتراپي با د
بندي   بيمار در تقسيم60از  .ردندك انفوزيونال دريافت FU–5همراه با 

 بيمار 6/1(% ،17 (TRG-2 بيمار ك، ي%)TRG-1) 15 بيمار 9تايي،  پنج
TRG-3) 3/28(%، 20 بيمار TRG-4 )33 (% بيمار 13و )6/21(%   
TRG-5بيمار 10تايي،  بندي سه در تقسيم.  داشتند TRG-1 )6/16(% ،

 در 8.داشتند%) 6/51 (TRG-3 بيمار 31و %) TRG-2) 6/31 بيمار 19
 مشابه بود ة تومور بسيار بهتر از مطالعپسرفت ما نتايج ميزان ةمطالع

 در مطالعه. ندكتواند اين امر را توجيه  ه دريافت سلكوكسيب ميك
Debucquoy  اديوتراپي موركبيماران تحت  ،كدر بلژي 2009در سال

 دو بار در روز از mg400و سلكوكسيب  f25Gy/45(قبل از عمل 
. در مقابل پلاسبو قرار گرفتند) زمان شروع درمان تا زمان جراحي

 ارزيابي Dworakبندي  ميزان پاسخ تومور به درمان بر اساس درجه
در گروه پلاسبو پاسخ خوب % 35در گروه سلكوكسيب و % 61 .شد

) امل پاتولوژيككپاسخ  = 4وب و گريد  خپسرفت = 3گريد (
 قبل از جراحي MRI يا EUSه با ك T&N Downstagingميزان  .داشتند

در گروه % 59در گروه سلكوكسيب در مقابل % 72ارزيابي شده بود 
% 39امل پاتولوژيك در گروه سلكوكسيب كپلاسبو بود و ميزان پاسخ 

لعه در گروه در ضمن در اين مطا .بود% 29و در گروه پلاسبو 
 بيمار دچار استوماتيت و فارنژيت و يكننده سلكوكسيب ك دريافت

 بيمار دو بيمار دچار نوتروپني و پنج بيمار دچار راش پوستي و سه
اساس  ميزان پاسخ تومور بر ،ما در مطالعه 29.دچار سرگيجه شدند

هاي  عدم وجود سلول (يك ارزيابي شد و گريد TRGبندي  درجه
از موارد % 7/60) هاي تومورال  سلولكوچكهاي  گروه يا تومورال و

 T downstaging 3/43%، N downstaging. خود اختصاص داد به
متر و در مدت زماني كه مصرف سلكوكسيب با دوز كبود % 8/30
 Stagingالبته در مطالعه ما  .كننده اين امر باشد تواند توجيه تر مي وتاهك

باشد  تر مي ه دقيقكجراحي انجام شد موراديوتراپي بر اساس كبعد از 
ه كبود % 7/26  ماة در مطالعكامل پاتولوژيكدر ضمن ميزان پاسخ 

متر سلكوكسيب قابل كتر و دوز  وتاهكاين نيز با توجه به مدت زمان 
 از بيماران دچار راش پوستي، عوارض كي در ضمن هيچ .توجيه است

ا توجه به اين ب. عروقي و سرگيجه و يا نوتروپني نشدند -قلبي
متر كه در مطالعه ما ميزان پاسخ مختصري كتوضيحات، درست است 

گيري  طور نتيجه توان اين متر بوده و ميكبود ولي عوارض درمان نيز 
 ولي مدت mg/d400ن است مصرف سلكوكسيب با دوز كه ممكرد ك

در مقايسه  .اثرات بهتري داشته باشد) تا زمان جراحي(تر  زمان طولاني
يب با كه سلكوكسيب در تركطالعات مشابه اين نتيجه حاصل شد با م

صورت مطمئن و بدون عارضه  تواند به كموراديوتراپي نئوادجوانت مي
 و T&N downstaging  وامل پاتولوژيككپاسخ تجويز شود و ميزان 

 IIIدر آينده مطالعات فاز  .را ارتقا دهد) TRG(  تومورپسرفتميزان 
يب با كموراديوتراپي ك اثر سلكوكسيب در ترخوبي لازم است تا به

 COX-2ه مطالعه كشود  همچنين پيشنهاد مي. نئوادجوانت نشان دهد

expressionراهنماي بهتري  بر روي نمونه پاتولوژي انجام شود تا 
  .براي درمان باشد

دكتر و ) انسركبايگاني انستيتو (از زحمات خانم توانا  :اريزسپاسگ
ه در تهيه دارو ك(ت باختر بيوشيمي كشرو ) حيدرمانگاه جرا(نوري 

  .نماييم ر ميك تش)اري نمودندكسلكوكسيب با ما هم
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Background: Colorectal cancer is the third common cancer world wide and the forth in 
Iran. Neoadjuvant chemoradiotherapy is the standard treatment for locally advanced 
rectal cancer. In this study we evaluate the efficacy a cox-2 inhibitor on pathologic 
response, sphincter preservation and acute toxicity during neoadjuvant chemoradiation. 
Methods: Thirty-six patients that have adenocarcinoma of rectum was enrolled (up to 
15 cm of anal verge). The patients were undergone Endometrial Ultrasound (EUS), 
abdomino-pelvic and chest CT for staging. Then received neoadjuvant concurrent 
chemo radiation (xeloda 825 mg/m2 bid in combination with celecoxib 100 mg qid and 
50-50.4Gy/25-28f). Surgery was done 4-8 weeks after chemoradiation. During the 
chemoradiation the patients was observed for the probable complication one year. 
Tumor regression grade was reported. 
Results: From 36 surgery patients, Total Mesorectal Excision (TME) was done in 30 
patients. Pathologic complete response was seen in eight of 30 patients (26.7%). Tumor 
regression grade was calculated in three and five grade system: in three grade system 
17 patients had grade 1 (60.7%), eight patients had grade 2 (28.6%) and three patients 
had grade 3 (10.7%). In five grade system of tumor regression eight patients had grade 1 
(28.6%), nine patients had grade 2 (32.1%), eight patients grade 3 (28.6%), three patients 
had grade 4 (10.7%). T down staging was 43.3%. N downstaging was 30.8%. No patient 
had skin reaction or cardio-vascular complication. 
Conclusion: Based on our study results, Celecoxib in combination with neoadjuvant 
chemoradiation is safe and is associated with low complications. This combination can 
promote pathologic complete response, TRG and T and N downstaging in Rectal 
adenocarcinoma. 
 

Keywords: Rectal cancer, celecoxib, tumor regression grade, neoadjuvant 
chemoradiation. 
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