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 قائمة الاختصارات

ACA تشوهات كروموسومية إضافية 

allo-SCT زرع الخلايا الجذعية من متبرع آخر   

AP المرحلة المتسارعة 

ABL1 الجين 

BCR::ABL1 الجين 

BCR الجين 

BP مرحلة الانفجار 

CBA  تحليل نطاقات الكروموسومات 

CCyR  الهدوء الخلوي الوراثي الكاملأو الاستجابة الخلوية الوراثية الكاملة 

CHR  الهدوء الدموي الكامل أو الاستجابة الدموية الكاملة 

CML  سرطان الدم النخاعي المزمن 

CP المرحلة المزمنة 

DMR  الهدوء الجزيئي العميقأو الاستجابة الجزيئية العميقة 

ELN  الشبكة الأوروبية لسرطان الدم 

ELTS EUTOS مقياس البقاء على قيد الحياة لفترة طويلة 

FISH التهجين الموضعي بالفلورة 

GUSB الجين 

IFN  الإنترفيرون 

IS  المقياس الدولي 

 مليغرام ملغ

MMR  هدوء جزيئي كبيرأو استجابة جزيئية كبيرة 

MR  أو الهدوء الجزيئيالاستجابة الجزيئية 

MRD  المرض المتبقي الأدنى 

NGS التسلسل الجيني من الجيل التالي 

PCyR  الخلوي الجزئيالهدوء أو الاستجابة الخلوية الجزئية 

Ph كروموسوم فيلادلفيا 

PCR تفاعل البوليميراز المتسلسل 
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SCT زراعة الخلايا الجذعية 

TFR توقف عن العلاج مع المراقبة ال 

TKI  مثبطات كيناز التيروزين 
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  مقدمة من مجموعة العمل 

هو نوع من سرطان الدم يبدأ في الخلايا الجذعية   CMLهو نوع نادر من سرطان الدم ونخاع العظم.  (  CMLالنخاعي المزمن )   الدمسرطان  
لدم الحمراء، أو لنخاع العظم. عادةً ما تنضج الخلايا الجذعية لتصبح أياً من الخطوط الخلوية الثلاثة الرئيسية للدم: خلايا الدم البيضاء، أو خلايا ا

عندما تصبح الخلايا الجذعية غير طبيعية ويتم إنتاج عدد مفرط من خلايا الدم (  CMLيبدأ سرطان الدم النخاعي المزمن )الصفائح الدموية.  
يمنع نخاع العظم من  . وهذا  محل الخلايا الطبيعية في نخاع العظم(  CMLتحل خلايا سرطان الدم النخاعي المزمن ) مع تقدم المرض،  البيضاء.  

وفقاً للوصفة تناولها    عندومع ذلك، فإن الأدوية المتوفرة حاليًّا،  ويؤدي إلى انخفاض عدد خلايا الدم البيضاء الطبيعية.  سليمة،  إنتاج خلايا دم  
 (. CMLتمنع عادةً تقدم سرطان الدم النخاعي المزمن )الطبية، 

على ويحتوي كل كروموسوم  .  (XYأو    XXزوجًا من الكروموسومات وكروموسومين جنسيين )  22، تحتوي كل خلية عادةً على  عند الإنسان
 9ينضم جزء من الكروموسوم  يحدث خطأ أثناء انقسام الخلية الجذعية، حيث  (،  CMLآلاف الجينات. وفي خلايا سرطان الدم النخاعي المزمن )

لدى جميع المصابين بسرطان الدم (  Ph. ويؤدي ذلك إلى تكوين ما يعُرف بكروموسوم فيلادلفيا )22إلى جزء من الكروموسوم  بشكل خاطئ  
جزء من جين يسُمى إلى  ،  9والذي يوجد عادةً على الكروموسوم  ،  ABL1. ونتيجة لذلك، ينضم جزء من جين يسُمى  النخاعي المزمن تقريباً

BCR  والنتيجة هي جين غير طبيعي يسُمى 22يقع على الكروموسوم .BCR::ABL1  (1)انظر الشكل  22على الكروموسوم . 

 

 

 22و 9انتقال الكروموسومات . 1الشكل 

المعروفة سابقًا باسم »جمعية اللوكيميا والليمفوما« )اللوكيميا النخاعية «،  Blood Cancer Unitedالصورة مستخدمة بإذن من منظمة »
 (.2025المزمنة: بالتفصيل، 

 

كيناز التيروزين. تساعد كينازات التيروزين عادةً الخلايا على الانقسام إنزيم يسُمى  في إنتاج بروتين يؤدي وظيفة    BCR::ABL1يتحكم الجين  
 عدد مفرط من خلايا الدم البيضاء. ، مما يؤدي إلى إنتاج  كيناز التيروزينإلى فرط نشاط الجين الشاذ هذا والتكاثر. ويؤدي 

ومنع    BCR::ABL1الجين الناتج عن  »تيروزين كيناز«  لـالنشاط غير الطبيعي  إلى تقليل  (  CMLسرطان الدم النخاعي المزمن )علاج  يهدف  
وتتميز مثبطات (.  TKIsتسُمى مثبطات »تيروزين كيناز« )أدوية  ويمكن تحقيق ذلك باستخدام  .  التكاثرخلايا سرطان الدم النخاعي المزمن من  

 الصحة.استعادة وبالتالي ممكن، يمكنها الحد من المرض إلى أدنى حد ، حيث بفعالية عالية« كيناز  »تيروزين

 

(  CMLسرطان الدم النخاعي المزمن )لعلاج  توصيات  ،  دولية غير ربحية  شبكة أبحاثوهي  ،  (ELNشبكة »ليوكيميا نت« الأوروبية )قدمت  
خبيرًا في سرطان الدم النخاعي   38  يتناول،  الخامسةفي هذه النسخة. وتلا ذلك عدة تحديثات.  2006لأول مرة في عام  لدى المرضى البالغين  

البيانات العلمية إلى هذه التغييرات  تستند. التغييرات المهمة في إدارة هذا المرضمن أوروبا وأمريكا الشمالية وآسيا وأستراليا ( CMLالمزمن )
التوصيات للأطباء والمرضى بهدف تحسين فهم سرطان  هذه    ELN. تعُد شبكة  2020عام  صدور التوصيات السابقة في  منذ  متاحة  التي أصبحت  

أفضل ونوعية حياة   نتائجالرعاية أكثر تخصيصًا، بهدف تحقيق  الأخيرة على جعل  التحديثات    تساعدوإدارته.  (  CMLالدم النخاعي المزمن )
 أفضل. 

 

 ؟ 2025ما الجديد في توصيات عام 

 له مرحلتان بدلاً من ثلاث.    CMLالآن أن مرض  (  WHOتعتبر منظمة الصحة العالمية )  •
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أصبحت المصطلحات السابقة التي تصف مراحل الاستجابة، مثل »الأمثل« و»التحذير« و»الفشل«، تسُمى الآن »مواتية« و»تحذيرية« و»غير   •
 مواتية« لمعالجة مخاطر تطور مقاومة العلاج بشكل أفضل. 

 مزيدًا من المرونة في اختيار الدواء الذي يتناسب مع احتياجات كل مريض على حدة.  تتيح  جديدة  (  TKIsتتوفر مثبطات تيروزين كيناز )  •

 .  الجانبية   الآثار قد يكون خفض الجرعة بدلاً من التحول إلى دواء آخر هو الخيار المفضل للتعامل مع   •

الذين لا يتحقق لديهم السيطرة  لمزيد من المرضى  وإمكانية إجرائها  أدت التطورات في الطب إلى جعل عمليات زرع الخلايا الجذعية أكثر أماناً   •
 .  ( TKIعلى المرض على المدى الطويل من خلال العلاج بمثبطات تيروزين كيناز ) 

 محاولة التوقف عن العلاج.  للمرضى المؤهلين الذين يرغبون في  محدثة  يتم الآن توفير إرشادات   •

 أصبحت هناك نصائح أكثر شمولية متاحة للنساء والرجال الذين يخططون لإنجاب أطفال. وأخيرًا،   •

 

الخاصة بإدارة سرطان الدم النخاعي المزمن    2025لعام    ELNلتوصيات  ملخص  بإعداد  قامت مجموعة عمل من المدافعين عن حقوق المرضى  
 واتخاذ أفضل خيارات العلاج معاً. مع طبيبك واحتياجاتك لمناقشة مرضك . يمكنك استخدام هذا الملخص من أجلك

 : تضمنت قائمة أعضاء مجموعة العمل

 المدافعين عن مرضى سرطان الدم النخاعي المزمن شبكة  رئيس مجموعة العمل، دينيس كوستيلو،  •
 إسرائيل شبكة المدافعين عن مرضى سرطان الدم النخاعي المزمن / المنظمة الإسرائيلية لمرضى سرطان الدم النخاعي المزمن، جيورا شارف،  •
 التشيكجمهورية  تشخيص سرطان الدم، جانا بيلوشوفا،  •
 إيطاليا ، AIL Pazienti LMCمجموعة ي، سبومبا شيفيلي •
 المتحدةالمملكة  ، CML UKنايجل ديكس،  •

 

 بالشكر إلى  CML Advocates Networkتتقدم شبكة 

 إمبريال كوليدج، لندن، المملكة المتحدةالبروفيسورة جين ف. أبيرلي،  •
 

 

  مقدمة 

.  CMLحول العالم على وضع معايير لعلاج المصابين بمرض  مع مجموعات أخرى    جنباً إلى جنب  ELNشبكة  عامًا، عملت    20لأكثر من  
المرضى المصابين لمعظم  تفاقم المرض ومساعدة المرضى على العيش لفترة أطول. وقد سمح ذلك  منع  منصباً على  التركيز  وحتى الآن، كان  

إلى استجابة بعض المرضى    يصل.  متوسط العمر المتوقع الطبيعيإلى  والوصول  في المرحلة المزمنة بالاستجابة بشكل جيد للعلاج    CMLبمرض  
«  توقف عن العلاج مع المراقبةومواصلة حياتهم دون الحاجة إلى الأدوية. ويطُلق على هذه الحالة اسم »الالعلاج  عميقة لدرجة تمكنهم من إيقاف  

(TFR  .)  قد يكون هدفاً مرغوباً للمرضى الذين يتوفر لهم الوصول إلى أدوية فعالة ومراقبة عالية    توقف عن العلاج مع المراقبةالورغم أن
فإن معظم المرضى سيظلون بحاجة إلى تناول الأدوية مدى الحياة. وبالنسبة لهؤلاء المرضى، فإن التأكد من فعالية العلاج ودعمه لجودة الجودة، 

 حياة جيدة أمر لا يقل أهمية. 

أحدث النتائج التي تهم رعاية المرضى بشكل كبير وتساهم في التوجه نحو علاج أكثر تخصيصًا. هذه   ELN  في هذا التحديث، تشارك شبكة
 .التي أصبحت متاحة منذ الإصدار الأخيرالجديدة  البياناتالتوصيات مخصصة للبالغين فقط وتركز على 
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  التشخيص

 ما يلي: هذه الاختبارات وتشمل  (. CMLيتم إجراء عدة اختبارات وفحوصات لتأكيد إصابة المريض بسرطان الدم النخاعي المزمن )

 فقد يكون الطحال متضخمًا.،  CMLيقوم طبيبك بفحصك، خاصةً لتحديد حجم الطحال والكبد. إذا كنت مصاباً بمرض    – الفحص البدني   •

 فحوصات الدم •

،  CMLفي حالة الإصابة بمرض  الدم.    خلاياوأنواع  عدد  يتم سحب عينة دم من وريد ذراعك لتقييم    –تعداد الدم الكامل   •
 . )النخاعية(يزداد عدد نوع معين من خلايا الدم البيضاء 

 . ثم تقُارن النتائج بالقيم لتقييم وظائف أعضائكالدم    منتجُرى اختبارات قياسية على عينة    – التحليل الكيميائي الحيوي للدم   •
 .الطبيعية

باستخدام إبرة مجوفة. يتيح هذا من داخل العظم  )سحب نخاع العظم(  نخاع العظم    من عينة  يتم سحب    –الفحوصات الخلوية الوراثية   •
لديك. وقد  (  CMLمرحلة مرض سرطان الدم النخاعي المزمن )وتحديد  في نخاع العظم  السرطانية    الخلاياالبحث عن  الفحص للطبيب  

نخاع العظم  الخلايا النخاعية في  أعداد مفرطة من  . يشير وجود  )خزعة نخاع العظم( يقوم الطبيب أيضًا بأخذ قطعة صغيرة من العظم  
 التالية:   الوراثية الخلوية الاختباراتإلى أن المريض قد يكون معرضًا لخطر أكبر. يتم تقييم خلايا نخاع العظم باستخدام 

والتشوهات المميز    للكشف عن كروموسوم فيلادلفياعلى نخاع العظم  (  CBAتحليل نطاقات الكروموسومات ) ينُصح بإجراء   •
 التي تشير إلى ارتفاع مستوى الخطر. ( ACAالإضافية )الكروموسومية 

الجين المسؤول عن  )  BCR::ABL1إذا تم تحديد  على الدم(  عادةً  )(  FISHالتهجين الموضعي بالفلورة )يتم إجراء  قد   •
تفاعل البوليميراز المتسلسل إذا لم يكن  و/أو  سرطان الدم النخاعي المزمن( ولكن لم يتم الكشف عن كروموسوم فيلادلفيا  

(PCR )( )متاحًا.انظر أدناه 

 الاختبارات الجزيئية •

• PCR  –    وجود أو غياب  عالي الحساسية    الاختبارهذا  يكتشفBCR::ABL1  بإجرائه  ويوصى  ،  في دمك أو نخاع العظم
 BCR::ABL1الكمي كقيم مرجعية لتقييم التغيرات في كمية    PCR  بعد ذلك، تسُتخدم نتائج اختبار.  CMLعند تشخيص  

 للعلاج.استجابتك لمراقبة 

 

الطبي،   أيضًا الخضوع لإجراءات تشخيصية أخرى. وسيعتمد ذلك على خصائصك كمريض، وتاريخك  ومرحلة مرض  قد يطلب منك طبيبك 
CML وأي أمراض أخرى قد تكون مصاباً بها. ، أو وجود تغيرات جينية أخرى )طفرات( عند التشخيصلديك ، 

أو التغيرات الجينية غير الموروثة )ما يسُمى بالطفرات    BCR::ABL1اختبار الطفرات للكشف عن طفرات    بإجراءبشكل روتيني    لا يوُصى
لدى المرضى  والتغيرات الجينية    BCR::ABL1طفرات  في المقابل، يجب فحص  .  )انظر أدناه(الجسدية( عند التشخيص في المرحلة المزمنة  

 (. NGSأو الذين يتطور مرضهم إليها. ومن الناحية المثالية، ينبغي استخدام اختبار يسُمى تسلسل الجيل التالي )  الأروميةالذين يعانون من المرحلة  
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  تصنيف المرض

 : مرض يتألف من ثلاث مراحلبأنه ( CMLمرض سرطان الدم النخاعي المزمن ) ELNشبكة عادةً ما تصف 

وهي المرحلة الأولية التي ينتج فيها الجسم عددًا زائدًا من خلايا الدم البيضاء. وقد تستمر هذه المرحلة من  –( CPالمرحلة المزمنة ) •
 أشهر إلى سنوات. وإذا ظهرت أعراض، فمن المرجح أن تكون خفيفة ويسهل تجاهلها.

وقد يتطور المرض إلى  الجينية  لمزيد من التغيرات    CMLإذا ترُكت دون علاج، فقد تتعرض خلايا    –(  APالمرحلة المتسارعة ) •
 مرحلة أكثر تقدماً.

غير الناضجة التي تسُمى »الخلايا   السرطانية  أو أكثر من الخلايا%  30نسبة  في هذه المرحلة، توجد    –(  BPة )روميالمرحلة الأ •
 ة« في الدم أو نخاع العظم، ويتفاقم المرض ويشعر المريض عمومًا بتوعك. روميالأ

:  على أنه يتكون من مرحلتين فقط(  CMLأعادت منظمة الصحة العالمية تصنيف سرطان الدم النخاعي المزمن )،  2022في عام    ومع ذلك،
٪ أو أكثر في 20التي تبلغ فيها نسبة الخلايا النخاعية ومرحلة الخلايا النخاعية ٪، 20التي تقل فيها نسبة الخلايا النخاعية عن المرحلة المزمنة 

 . ووفقاً لهذا التصنيف، لم تعد المرحلة المتسارعة موجودة. الدم أو نخاع العظم

 عليهمبأن بعض المرضى قد تظهر  كلاهما  ويقر ومنظمة الصحة العالمية بالتوازي. ( ELNيتم تطبيق تصنيفات الشبكة الأوروبية لسرطان الدم ) 
 كما يتفقان على أن تغير حالة المريض أو تدهورها بمرور الوقت يعد علامة على تقدم المرض.مرض أكثر تقدمًا. علامات 

 

  وقعات الت 

يجب التي  العديد من العوامل  إلى    وقعاتستند التتوعادةً ما  «.  توقعاتيطُلق على النتيجة أو المسار المحتمل لمرض ما لدى المريض مصطلح »ال
 مثل تعداد خلايا الدم والخلايا   — فقد يؤثر عمرك وحجم الطحال لديك وقياسات أخرى  تقييمها عند التشخيص قبل البدء في أي علاج دوائي.  

والمساعدة وستسُتخدم هذه العوامل لحساب درجة المخاطر الخاصة بك  .  (TKIsعلى استجابتك للعلاج بمثبطات تيروزين كيناز )  —النخاعية  
 . في اختيار أفضل علاج

( لفترة طويلة  الحياة  قيد  البقاء على  تعُد درجة  لمقياس  (  ELTSواليوم،  المرض  للتنبؤ  المفضلة    الدرجةهي    EUTOSوفقًا  بمخاطر تطور 
الخلايا النخاعية وعدد ونسبة  باستخدام العمر وحجم الطحال    ELTSتحُسب درجة  .  (CMLواحتمال الوفاة بسبب سرطان الدم النخاعي المزمن ) 

عالية  منخفضة أو متوسطة أو   لمخاطرالصفائح الدموية عند التشخيص. وتشير درجة المخاطر الناتجة بعد ذلك إلى ما إذا كان المريض معرضًا  
النخاعية المرحلة  إلى  تم تشخيص إصابتهم حديثاً بمرض  .  للتطور  الذين  بمثبطات   CMLيتمتع معظم الأشخاص  العلاج  يتلقون  اليوم والذين 

ومع ذلك، فإن الأشخاص الذين يعانون من  .  CMLمرض  بسبب ولا يتوفون ،  يضاهي عموم السكانطبيعي  بعمر متوقع( TKIتيروزين كيناز ) 
من المهم التعرف على المرضى الذين قد يكون أقل احتمالًا للوصول إلى متوسط العمر المتوقع الطبيعي.  مخاطر عالية للتطور عند التشخيص هم  

 .  ELTSمن نظام الأقدم  تقييم المخاطر يجب التوقف عن استخدام أنظمةتشخيصهم أسوأ لأنهم قد يتلقون علاجًا مختلفاً. 

كروموسومية   تشوهاتأيضًا على نتائجك ويجب مراقبتها بعناية. تشمل هذه العوامل  الموجودة وقت التشخيص  الأخرى    التنبؤية  قد تؤثر العوامل
في  المرضى أيضًا من طفرات  بعض  قد يعاني  .  في الخلايا التي تحتوي على كروموسوم فيلادلفيا(  ACAأو  )تسُمى أيضًا الانحرافات  إضافية  

التغيرات الجينية بتطور المرض واستجابة أضعف  هذه  قد ترتبط  .  CMLخاصة في المرحلة المتقدمة من  ،  BCR::ABL1جينات أخرى غير  
 .بشكل عام تؤثر على البقاء على قيد الحياةللعلاج، ولكن لم يثبت أنها 
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  الاستجابة تعريفات 

غالباً ما يستخدم (،  CMLفي حالة سرطان الدم النخاعي المزمن )هو تحقيق انحسار المرض.  (  TKIالهدف من العلاج بمثبطات تيروزين كيناز )
 نسخ الجينمن خلال قياس عدد  ، أو الانحسار،  تقُيَّم الاستجابة للعلاجللإشارة إلى نفس المعنى.  »الانحسار« و»الاستجابة«  مصطلحي  الأطباء  

BCR::ABL1  ( وهناك مستويات مختلفة من .)»الاستجابة: التي تسُمى أيضًا »النسخ النسخية 

عاد تعداد خلايا الدم إلى مستواه الطبيعي. ولا تظهر فحوصات الدم أي خلايا دم بيضاء غير    —(  CHRالاستجابة الدموية الكاملة ) •
 . الطبيعي، إذا كان متضخمًا في البداية حجمه ناضجة. كما عاد الطحال إلى 

لا يظُهر التحليل الخلوي الوراثي لخلايا نخاع العظم أي خلايا تحمل كروموسوم    —(  CCyRالاستجابة الخلوية الوراثية الكاملة ) •
وهذا يتوافق  انقسام الخلية(. خلال مرحلة الطور المتوسط )الطور المتوسط هو مرحلة خلية في  20ما لا يقل عن  إظهار عند فيلادلفيا 
 (. PCR٪ أو أقل باستخدام اختبار تفاعل البوليميراز المتسلسل الكمي )1تبلغ  BCR::ABL1مع قيمة 

الكمي الكشف عن وجود  (  PCRلا يزال بإمكان اختبار تفاعل البوليميراز المتسلسل الكمي )  —(  MMRالاستجابة الجزيئية الكبرى ) •
BCR::ABL1 ، وغالباً ما يطُلق على الاستجابة الجزيئية الكبرى ٪(. وتعُتبر هذه الاستجابة ممتازة. 0.1ولكن بمستوى أقل )أقل من

(MMR )  3اسمMR . 

(  PCRلا يزال بإمكان اختبار تفاعل البوليميراز المتسلسل )  —   5MRأو     ( = )4.5MR،  4MRDMRالاستجابة الجزيئية العميقة   •
% 0.0032ويقل عن  ،    4MR% في حالة  0.01عن    ABL1::BCRولكن بمستوى منخفض جدًّا )يقل  ،  BCR::ABL1الكشف عن  

عند هذه المستويات المنخفضة المرض بأنه   BCR::ABL1تصف بعض المختبرات التي لا تستطيع الكشف عن  (.    4.5MRفي حالة  
الخاص بها. يمكن الكشف عن مستويات   PCRغير قابل للكشف جزيئياً. يجب على مختبرات الفحص الإشارة إلى حساسية اختبار  

BCR::ABL1   ≤ ( 1% )انظر الجدول 0.001منخفضة تصل إلى. 

يجب الإبلاغ الموجودة في الدم.    BCR::ABL1كمية  لتحديد  (  PCRاختبار تفاعل البوليميراز المتسلسل )باستخدام  يقُاس الاستجابة الجزيئية  
أن تكون عينة يجب  مستويات الاستجابة العميقة،  لتحديد  .  يمكن مقارنة النتائج بين المختبرات المختلفةحتى  (  ISللمقياس الدولي )عن النتائج وفقاً  

لكل مستوى من مستويات الاستجابة، يلزم .  (GUSBأو    ABL1مثل  )من خلال عدد نسخ الجين المرجعي  الجودة  يتم تقييم  .  الدم عالية الجودة
 .1كما هو موضح في الجدول في العينة، وجود عدد أدنى من نسخ الجين المرجعي 

 . 1الجدول 

 الحد الأدنى لعدد نسخ الجين المرجعي في العينة  ISBCR::ABL1 المصطلحات والاختصارات

 GUSB 24,000 أو   1 % 10,000 ABL1  ≥ ( CCyRالخلوي الكامل )  الهدوء

 GUSB 24,000 أو   0.1 % 10,000 ABL1  ≥ ( MMRاستجابة جزيئية كبيرة )

4MR ≤  0.01 % 10,000 ABL1   24,000 أو GUSB 

4.5

MR ≤  0.0032 % 32,000 ABL1   77,000 أو GUSB 

5MR ≤  0.001 % 100,000 ABL1  240,000 أو  GUSB 

 
 تعني أقل من أو يساوي ≥  
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  مراقبة الاستجابة للعلاج 

. يستجيب 2من خلال إجراء الاختبارات الموضحة في الجدول  (  TKIسيقوم طبيبك بمراقبة استجابتك للعلاج باستخدام مثبطات تيروزين كيناز )
مقاومين، مما يعني أنهم لم يعودوا قد يصبحون  أو  بشكل إيجابي  بعض المرضى للعلاج ويستمرون فيه. بينما لا يستجيب مرضى آخرون للعلاج  

وأخيرًا، قد يحتاج بعض .  (TKIمثبطات تيروزين كيناز )  تغييروقد يحتاجون إلى تعديل الجرعة أو  .  (TKIيستجيبون لمثبطات تيروزين كيناز )
 المرضى إلى تغيير العلاج لأنهم لا يتحملون الدواء.

لمراقبة الاستجابة بعد  الخلوية الوراثية  لم تعد هناك حاجة إلى الاختبارات  الجزيئية عالية الجودة.    PCR  من البلدان اختباراتفي العديد  تتوفر  
الكمي كلما أمكن ذلك لحساب كميات   PCRيجب استخدام اختبار  .  PCR <1%مستوى    الوصول إلىو/أو  تحقيق الهدوء الخلوي الوراثي الكامل  

BCR::ABL1   .في الدم 

 

 . 2الجدول 

 الدمفحوصات  
كل أسبوعين حتى تحقيق الاستجابة الدموية الكاملة. قد تكون هناك حاجة إلى إجراء فحوصات أكثر تواترًا في حالات 

 (.TKIsتجُرى فحوصات الدم أثناء العلاج الأولي وبعد التبديل بين مثبطات التيروزين كيناز )معينة. 

 الفحوصات الجزيئية 

 : ( PCRتفاعل البوليميراز المتسلسل الكمي )

  6إلى    4وقد يكون إجراء الاختبار كل  وتأكيده. ( MMRأشهر على الأقل، حتى بعد بلوغ مستوى الاستجابة الدنيا ) 3كل 
وقد تكون هناك  المستقر أو في مستويات استجابة أعمق.  (  MMRأشهر كافياً إذا ظل المرضى في مستوى الاستجابة الدنيا ) 

 في حالات معينة. المخصصة  (  PCRأو اختبارات تفاعل البوليميراز المتسلسل ) حاجة إلى إجراء اختبارات أكثر تواتراً 

الفحوصات الخلوية  
 الوراثية 

 :  ( CBA) تحليل نطاقات الكروموسومات 

 يوُصى به فقط

بواسطة تفاعل قياسها  التي لا يمكن   BCR::ABL1من نادرة  أشكال  لمتابعة المرضى الذين يعانون من  •
 (،  PCRالبوليميراز المتسلسل الكمي )

 لدى المرضى المقاومين للعلاج،  وتطور المرض  تشوهات كروموسومية إضافية أي  لاستبعاد  •

 مرحلة الخلايا النخاعية.الذين يتطورون إلى ولمراقبة المرضى  •

 : ( FISH) التهجين الموضعي بالفلورة 

 .BCR::ABL1من جينات غير معتادة نادرة أو أشكال قد يكون ضرورياً في المرضى الذين يعانون من  •

 

. ومع ذلك، فإن الدخول في مرحلة الهدوء لا يعني للعلاج ويمكن أن يحققها العديد من المرضى ممتازة    استجابة (  MMRيعُد الاستجابة الكاملة ) 
لا يزال موجودًا، المرض    فإنفي خلاياك،  (  CMLالشفاء التام. حتى لو لم تكتشف الفحوصات أي أثر لمرض سرطان الدم النخاعي المزمن )

في غاية أمران  المنتظمة    والمراقبةالاستمرار في العلاج    فإنولهذا السبب،  .  ولكن بمستويات لا يمكن اكتشافها، وبالتالي قد يتفاقم مرة أخرى
 الأهمية. 
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  مراحل الاستجابة

 : لتحقيق استجابة أعمق الدواء  تغيير  من المستحسن  ما إذا كان  أو  علاجك  مدى فعالية  تسُتخدم معالم المتابعة التالية لتقييم  

الإيجابية   • كمية  الاستجابة  في  انخفاض  إلى  يؤدي  علاجك  أن  الجدول    BCR::ABL1تعني  في  موضح  هو   تنخفض .  3كما 
BCR::ABL1   يجب الاستمرار في علاجك الحالي.ومن غير المرجح ظهور مقاومة. خلال السنة الأولى من العلاج. % 0.1≥إلى 

المريض في الفئة »الإيجابية«، التي يستجيب بها بنفس الدرجة علامات تشير إلى أن مرضك لا يستجيب للعلاج »التحذيرات« تعد  •
وقد يقوم طبيبك بفحصك ومن المحتمل ظهور مقاومة للعلاج. . ولكن لا يزال من الممكن تحقيق استجابات جيدة مع مرور الوقت

 . التي تتناولها( TKIمثبطات التيروزين كيناز )إلى تغيير بشكل أكثر تواترًا لتحديد ما إذا كنت بحاجة 

يجب أن تناقش مع طبيبك ومن المرجح جدًّا ظهور مقاومة.  أنه من غير المرجح أن يكون علاجك فعالاً.  الاستجابة غير المواتية    تعني •
 .الخاص بك TKIدواء إمكانية تغيير 

 كما هو. يظل  الرئيسية    المعالم تعريف  تم استبدال المصطلحات السابقة »مثالي« و»تحذير« و»فشل«، لكن  

  وتكون .  ( PCRمقاسة باختبارات تفاعل البوليميراز المتسلسل ) ،  ( CMLمرض سرطان الدم النخاعي المزمن ) في  الاستجابة  مراحل    3يوضح الجدول  
 . والخط الثالث خط الثاني  وال هي نفسها بالنسبة للعلاج من الخط الأول  هذه المراحل  

 . 3الجدول 

 
 الوقت 


 مواتية  استجابة 

 )لا حاجة لتغيير العلاج( 


 تحذير 

 )قد يصبح تغيير العلاج ضرورياً( 


 غير مواتية استجابة  

 )يفضل تغيير العلاج( 

 التشخيص عند 
لا ينطبق في هذه 

 المرحلة 

كروموسومية إضافية عالية  تشوهات
الخطورة في الخلايا التي تحتوي على 

  ،كروموسوم فيلادلفيا
 عالية الخطورة  ELTSدرجة 

لا ينطبق في هذه 
 المرحلة 

 ISBCR::ABL1 >10%  ISBCR::ABL1  %10≥ أشهر  3بعد 
>10%  ISBCR::ABL1   

 أشهر  3–1إذا تم تأكيده خلال 

 ISBCR::ABL1 10%–>1  ISBCR::ABL1 >10%  ISBCR::ABL1  %1≥ أشهر  6بعد 

 ISBCR::ABL1 1%–>0.1  ISBCR::ABL1  %0.1≥ شهراً  12بعد 
10%–)1>1%   ISBCR::ABL1 ،

 ( انظر أدناه للاعتبارات الأخرى

 ISBCR::ABL1  %0.1≥ في أي وقت
1%–>0.1  ISBCR::ABL1 

للعلاج الثلاثي فقدان الاستجابة 
)MMR( )>0.1٪( 

فقدان الاستجابة أو الاستجابة السابقة، 
،  BCR::ABL1طفرات  ومقاومة 
كروموسومية إضافية عالية   وتشوهات

الخطورة في الخلايا التي تحتوي على 
 كروموسوم فيلادلفيا

 

مخصصًا لكل مريض على حدة  قرار التغيير  المعالم الجزيئية. يجب الآن أن يكون  حالة عدم تحقيق هذه  تم تغيير التوصية السابقة بتغيير العلاج في  
 . الفردية   الظروف اعتمادًا على  

الفردية الخاصة بكل    والعوامل مع النتائج السابقة  إلى جنب  جنباً  النتائج    النظر إلى بل يجب  فقط.  واحدة    PCR  نتيجة إلى  التغيير  أن يستند  ينبغي    لا  •
 . تناول أدويتهم وفقاً للوصفة الطبية المرضى    إهمال بسبب    PCRنتائج  ترتفع  قد  على سبيل المثال،  .  مريض 

 خفض الجرعة.  أو  قد تكون استجابة بعض المرضى بطيئة بسبب عدم تحملهم للعلاج   •

بالنسبة  هم من كبار السن و/أو يعانون من أمراض أخرى.  ضمن الفئة »غير المواتية«  ISBCR::ABL1  الذين تظهر نتائجهم ل ـبعض المرضى   •
يفُضل التبديل في المرضى الذين، بغض  رًا أكثر مما هو نافع.  ا ض ويصبح  ولكن له آثار جانبية أكثر  أكثر فعالية    قد يكون التبديل إلى دواء لهم،  

 .  أكثر فعالية (  TKIالنظر عن العمر، يمكنهم تحمل مثبطات تيروزين كيناز ) 

 4MR)الوصول إلى استجابة جزيئية عميقة  هو الرغبة في  غير مواتية    استجابات لدى المريض الذي أظهر  التبديل  لا ينبغي أن يكون الدافع وراء   •

  12خلال الأشهر الـ  إلى معالم الاستجابة المواتية  المرضى الذين لا يصلون  (.  TFR) الاستجابة الجزيئية الكاملة  ومحاولة تحقيق    (أو أفضل
 والحفاظ عليها. (  TFRالأولى هم أقل احتمالاً لتحقيق الاستجابة الجزيئية الكاملة ) 

 

حسب قد تكون هناك حاجة إلى مزيد من المراقبة الجزيئية إذا كانت نتائج الاختبارات غير واضحة، أو إذا لم يتمكن المرضى من تناول أدويتهم  
يجب فحص المرضى الذين أظهروا استجابة غير مواتية أو ظهرت لديهم علامات تحذيرية بعد  الوصفة الطبية بسبب الآثار الجانبية أو عدم التحمل.  
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وجود طفرات. قد يكون سوء الالتزام بالعلاج أيضًا أحد أسباب عدم تحقيق المرضى لاستجابات  تناول مثبط تيروزين كيناز واحد أو أكثر للكشف عن  
 مواتية. 

 

 (CMLالحالية لسرطان الدم النخاعي المزمن )العلاجات 

حولت هذا المرض من سرطان  التي  ،  (TKIsبشكل أساسي على مثبطات كيناز التيروزين )(  CMLيعتمد علاج سرطان الدم النخاعي المزمن )
متاحًا، (  TKIsالتوصيات، أصبح المزيد من مثبطات كيناز التيروزين )يهدد الحياة إلى مرض يمكن التحكم فيه. منذ الإصدار الأخير من هذه  

تحقيق أفضل نتائج علاجية للمرضى، الاختيار من بين الأدوية المختلفة    يتيحويجري اختبار العديد من الأدوية الأخرى في الدراسات السريرية.  
( TKIsليست جميع مثبطات كيناز التيروزين )بالإضافة إلى ذلك،  .  صعبةقرارات العلاج  توفر المزيد من الأدوية للاختيار من بينها قد يجعل  لكن  

 .معتمدة في جميع البلدان

وفقاً للترتيب الذي توُصف به عادةً: الخط الأول )يعُطى كخط العلاج الأول بعد التشخيص(،  (  CMLيتم تحديد علاجات سرطان الدم النخاعي المزمن ) 
 والخط الثاني، والخط الثالث، وهكذا دواليك. 

 

  الأوليالخط  علاج  

،  ( ® Gleevecأو ® Glivec) إيماتينيب  : ( CMLمعتمدة للعلاج الأولي لسرطان الدم النخاعي المزمن ) ( TKIsمثبطات تيروزين كيناز ) ستة    هناك حاليًا،  
،  في بعض البلدان فقط (  ® Scemblix) وأسيمينيب  في العديد من البلدان،  (  ® Bosulif) وبوسوتينيب  ،  ®( Tasigna) ونيلوتينيب  ،  ®( Sprycel) وداساتينيب  
(.  CMLكان إيماتينيب أول مثبط تيروزين كيناز يسُتخدم لعلاج سرطان الدم النخاعي المزمن )في كوريا الجنوبية.  (    ® Supect) ورادوتينيب  

الجيل الأول.   تيروزين كيناز من  يطُلق عليه اسم مثبط  الثاني  أدويةداساتينيب ونيلوتينيب وبوسوتينيب فهي    أماولهذا  الجيل  ، في حين أن من 
أما دواء الجيل الثالث، بوناتينيب، فلا يسُتخدم في الخط العلاجي الأول بسبب ارتفاع مخاطر    . أسكيمينيب هو مثبط تيروزين كيناز من الجيل الرابع

توصيات بشأن سرطان الدم النخاعي صدور آخر  ومنذ  كأدوية جنيسة.  واسع    على نطاقالآن  إيماتينيب وأدوية الجيل الثاني  ويتوفر  الآثار الجانبية.  
المستخدمة في العلاج الأولي، (  TKIsأجُريت دراسات سريرية متنوعة لمقارنة مثبطات التيروزين كيناز )،  2022في عام  (  CMLالمزمن )

 وترد نتائجها ملخصة أدناه. 

مقارنةً    الأروميةأو المرحلة  من التقدم إلى المرحلة المتسارعة  وحماية أفضل  أسرع  استجابات  مثبطات التيروزين كيناز من الجيل الثاني  قدمت  
أشارت دراسة قارنت بين النيلوتينيب  .  أفضل مما هو عليه مع الإيماتينيبمعدل البقاء على قيد الحياة الإجمالي  لم يكن  ومع ذلك،  .  بالإيماتينيب

 والداساتينيب إلى أن كلا مثبطي التيروزين كيناز فعالان بنفس القدر عند استخدامهما في الخط العلاجي الأول.

بعد عام واحد وعامين من    .الطبيب المسؤول عن الدراسةاختاره  (  TKIبمثبط تيروزين كيناز )عقار أسكيمينيب  سريرية أخرى    دراسةقارنت  
. مقارنةً بمثبطات تيروزين كيناز المختارة(  MMRمن المرضى الذين عولجوا بـ»أسيمينيب« استجابة جزئية قصوى )أكبر    العلاج، حقق عدد

. وعلى من الجيل الثاني  مثبطات تيروزين كينازالإبلاغ عن عدد أقل من الآثار الجانبية الخطيرة مع »أسكيمينيب« مقارنةً بـ»إيماتينيب« أو  كما تم  
من الخط    كعلاج»أسكيمينيب«    استخدامفقد تمت الموافقة على  الرغم من عدم توفر بيانات البقاء على قيد الحياة على المدى الطويل حتى الآن،  

 . السعرعلى الأمريكية، ويمكن أن يكون خيارًا واعدًا في بلدان أخرى، اعتمادًا في الولايات المتحدة  يالأول

 زرعالذين لم يكن  (  CMLلمرضى سرطان الدم النخاعي المزمن )أفضل علاج متاح  (  IFNقبل طرح عقار إيماتينيب، كان الإنترفيرون ألفا )
، لكن  في الدراسات السريرية(  TKI. وقد تم تقييم عدة تركيبات من الإنترفيرون ألفا مع مثبطات تيروزين كيناز )الخلايا الجذعية خيارًا متاحًا لهم

 إضافة الإنترفيرون ألفا إلى مثبطات تيروزين كيناز. أي فائدة من تظُهر لم النتائج 

ملغ،    400ملغ، وبوسوتينيب    100ملغ، وداساتينيب    400إيماتينيب  هي:  (  TKIالمبدئية المعتمدة لمثبطات تيروزين كيناز )  اليومية  الجرعة
بجرعات أقل من المعتاد في (  TKIالأطباء مؤخرًا بدء العلاج بمثبطات تيروزين كيناز )بعض  وقد جرب    .)على جرعتين(ملغ    600  ونيلوتينيب
الآثار الجانبية، وتحسين الالتزام تقليل  والهدف من ذلك هو  ولم يتم اعتمادها رسمياً.  تجريبية  ومع ذلك، فإن هذه الأساليب  .  السريرية  الدراسات
أن التي أجريت على داساتينيب وبوسوتينيب  الدراسات  وقد أظهرت  .  حالات التوقف عن العلاج مع الحفاظ على استجابة جيدةوتقليل  بالعلاج،  

 .ويمكن زيادة الجرعة اعتمادًا على الاستجابة للعلاج. في بداية العلاجالجرعات الأقل المرضى قد يستفيدون من 
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القرار يجب أن يكون فردياً على أن  (  ELNتؤكد الشبكة الأوروبية لسرطان الرئة )المناسب للعلاج الأولي؟  (  TKIما هو مثبط التيروزين كيناز )
 التالية:  النقاطمع مراعاة ومشتركاً بين الطبيب والمريض 

 ؟ (TFRالبقاء على قيد الحياة بشكل عام أم تحقيق الاستجابة الكاملة ) –العلاج  أهدافهي ما  •
للعلاج. أما بالنسبة للمرضى الأصغر سناً  الرئيسي قد يكون البقاء على قيد الحياة هو الهدف ، الأكبر سناً  المرضىبالنسبة لبعض 

أظهرت هو الهدف المنشود. والحفاظ عليه ( TFRمعدل الاستجابة الكلية )فقد يكون تحقيق  الذين يخضعون لعلاج مدى الحياة، 
تزيد بمن عامًا وقت التوقف مقارنةً  60للمرضى الذين تقل أعمارهم عن التوقف عن العلاج حقق فائدة أكبر بيانات جودة الحياة أن 

 عامًا.  60أعمارهم عن 

 ؟ التشخيصهي عوامل التنبؤ عند  ما •
 .أكثر فعالية( TKIمن مثبطات تيروزين كيناز )  ELTSقد يستفيد المرضى الذين حصلوا على درجات عالية في مقياس 

 ؟ العلاجقد تؤثر على اختيار عند التشخيص أخرى حالات طبية تعاني من هل  •

 تجنب استخدام داساتينيب.  الرئة يجب على المرضى الذين يعانون من أمراض  •

( TKIقد يفضل المرضى الذين يعانون من مشاكل في المعدة أو الأمعاء أو الكلى أو الكبد استخدام مثبطات تيروزين كيناز ) •
 أخرى بدلاً من البوسوتينيب. 

الدموية بدرجة عالية   والأوعيةيجب على المرضى المصابين بداء السكري، أو المعرضين لخطر الإصابة بأمراض القلب   •
 نيلوتينيب.تجنب استخدام  من سبق لهم أن عانوا من انسداد الأوعية الدموية أو التهاب البنكرياس،  بما في ذلك  أو عالية جدًا،  

   المتاحة وبأسعار معقولة؟( TKIما هي مثبطات تيروزين كيناز ) •
الجنيسة علاجات أولية فعالة من  الأدويةالمناسبة أيضًا على توفرها وتكلفتها. وتعُد ( TKIيعتمد اختيار مثبطات التيروزين كيناز )

 في مرحلته المزمنة. ( CMLحيث التكلفة لمرض سرطان الدم النخاعي المزمن )

 

  العلاج من الخط الثاني 

استبدال  وطبيبك  أنت  تقرر  قد  (.  يالعلاج من الخط الثاني هو العلاج المخصص لمرض أو حالة ما بعد العلاج الأولي )العلاج من الخط الأول
( كيناز  التيروزين  الثاني.  (  TKIمثبطات  الخط  كيناز من  تيروزين  بمثبطات  الأول  الخط  % من  40–30في حوالي  هذا    ويحدثالأولية من 

 المقاومة.عدم التحمل أو بسبب المرضى 

  التبديل إلى قد يستفيدون من تخفيض الجرعة بدلاً من  ،  MMRالمرضى الذين يعانون من آثار جانبية، على الأقل من فئة  تشير الدراسات إلى أن  
ملغ    50–20ملغ يومياً إلى    100ملغ يومياً؛ وداساتينيب من    300–100ملغ إلى    400يمكن تخفيض جرعة إيماتينيب من    آخر.  TKIدواء  

ألا يقوم ومن المهم    ملغ مرة واحدة يومياً.  200–150ملغ مرتين يومياً أو حتى    200–150ملغ مرتين يومياً إلى    300يومياً؛ ونيلوتينيب من  
بعد تخفيض .  فردي  وتقييمه على أساسمع الطبيب  تخفيض للجرعة بالاتفاق  أي  يجب أن يتم  .  المرضى بتخفيض الجرعة دون استشارة الطبيب

 . الاستجابة عن كثب مستوىالجرعة، يوُصى بمراقبة 

تراكم  . وتشمل هذه الآثار  في حالة حدوث بعض الآثار الجانبية الخطيرةضرورياً  (  TKIومع ذلك، يكون التبديل بين مثبطات التيروزين كيناز )
، ( ارتفاع ضغط الدم الرئوي)الرئوية  وارتفاع ضغط الدم في الأوعية  ،  السوائل حول الرئتين )الانصباب الجنبي( على الرغم من تخفيض الجرعة

، والحالات الخطيرة (التهاب الأمعاء والقولون التهاب الأمعاء الدقيقة والغليظة )حوادث انسداد وريدي أو شرياني(،  وانسداد الأوردة أو الشرايين )
الكلى ، أو  (التهاب الكبدالكبد )، أو  (التهاب عضلة القلبوالتهاب عضلة القلب ))مثل الخرف، وأعراض باركنسون(،  التي تصيب الجهاز العصبي  

 .هو الأنسب لحالتك( TKIأي من مثبطات التيروزين كيناز )مناقشة مع طبيبك يجب عليك . الجهاز المناعيالناجم عن ( التهاب الكلى)

. كما إيماتينيب من الخط الأولمن الخط الثاني بعد    كعلاجات، وفي بعض البلدان أسيمينيب،  وبوسوتينيب،  يمكن استخدام داساتينيب، ونيلوتينيب
ببعضها البعض، ويكون اختيار مثبط تيروزين  (  TKIتسُتخدم نفس تعريفات الاستجابة للعلاج. لا توجد دراسات تقارن مثبطات تيروزين كيناز )

( TKIباستخدام أي مثبط تيروزين كيناز ) (  ELNمرتبطًا بحالة المريض. لذلك، لا توصي الشبكة الأوروبية لمرضى اللوكيميا )(  TKIكيناز )
 . BCR::ABL1ما لم يكن لدى المرضى طفرة في الخط الثاني محدد 

في  طفرات محددة  لدى المرضى الذين لا يعانون من  من الجيل الثاني المستخدمة كخط علاج أول  (  TKIلعلاج مقاومة مثبطات تيروزين كيناز )
الثاني(.  ،  BCR:ABL1جين   ويرد  ينبغي النظر في التحول المبكر إلى بوناتينيب أو أسيمينيب )حيثما تمت الموافقة عليهما كعلاج من الخط 

 في القسم التالي.لكلا مثبطي تيروزين كيناز وصف أكثر تفصيلاً 
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  العلاج بعد الخط الثاني 

الذين يعانون من عدم تحمل يمكن للمرضى  .  والخط الثانيالأول    علاجات الخطلم يعودوا يستفيدون من  علاجية للمرضى الذين    خياراتتتوفر  
البدء  الثاني، وربما  مختلف من الجيل  (  TKIتجربة استخدام مثبط تيروزين كيناز )السابقة  (  TKIاثنين أو أكثر من مثبطات التيروزين كيناز )

 بجرعة أقل يمكن زيادتها إذا لزم الأمر. 

. المفضلين  العلاجينكل من أسيمينيب أو بوناتينيب    يعُدمن الخط الثاني،  (  TKIsلمثبطات تيروزين كيناز )الذين يظهرون مقاومة  بالنسبة للمرضى  
والثاني.   الأول  الجيلين  من  كيناز  تيروزين  بمثبطات  مقارنة  أقوى  بتأثير  وبوناتينيب  أسيمينيب  من  كل  طفراتيتمتع  على  الاختيار   يعتمد 

BCR::ABL1   .لدى المريض والحالات الطبية الأخرى 

الثالث،  (  ® Iclusig) البوناتينيب   الجيل  تتلقاه  هو مثبط تيروزين كيناز من  لم تستجب لاثنين آخرين من مثبطات   كعلاجوقد  إذا  الثالث  من الخط 
 T315I  . قد يتسبب الطفرةأو طفرات أخرى  T315Iتيروزين كيناز. قد يعُطى لك البوناتينيب أيضًا إذا كنت تعاني من الطفرة الجينية المسماة  

 ة.في مقاومة أدوية أخرى. ومع ذلك، قد ترى أنت وطبيبك أن بوناتينيب غير مناسب لك إذا كنت تعاني من أي مشاكل في القلب والأوعية الدموي

المبدئية المعتمدة من بوناتينيب هي     كانإذا  مجم    15مجم أو    30ببدء العلاج بجرعة أقل تبلغ  قد ينُصح  مجم مرة واحدة يومياً.    45الجرعة 
، T315Iولا سيما  ،  BCR::ABL1في المرضى الذين يعانون من طفرة  المخاطر القلبية الوعائية.  من حالات طبية أخرى، خاصةً  يعاني  المريض  

يحقق المرضى استجابة  وبمجرد أن  .  مجم  45  يجب بدء العلاج بـ بوناتينيب بجرعة٪،  10لديهم > ISBCR::ABL1أو أولئك الذين تبلغ نسبة  
 مجم.  15تخفيض الجرعة اليومية إلى يمكن للعلاج، 

بمثبطات تيروزين    BCR::ABL1على بروتين  يستهدف موقعاً مختلفاً  جديد  (  TKI)   هو مثبط تيروزين كيناز  (®Scemblixأسيمينيب ) مقارنةً 
 . مقارنةً بمثبطات تيروزين كيناز التقليديةوتحمل أفضل تؤدي هذه الآلية الجديدة إلى معدلات استجابة أعلى كيناز الأخرى. 

ين كيناز قد يعُطى لك أسيمينيب كعلاج من الخط الثالث إذا لم تتحمل العلاج أو لم تستجب له باستخدام واحد أو اثنين أو أكثر من مثبطات التيروز
 أو الذين لا يعانون منها.  T315Iمثل بوناتينيب، يمكن إعطاء أسيمينيب للمرضى الذين يعانون من طفرة السابقة. 

ملغ مرتين يومياً في التجارب   200جرعات تصل إلى  المرضى  تلقى بعض  ملغ مرتين يومياً.    40الجرعة الأولية المعتمدة من عقار أسيمينيب هي  
ارتفاع ضغط  الآثار الجانبية الخطيرة الأكثر شيوعًا  وشملتكان عقار أسيمينيب جيد التحمل بشكل عام. معدلات استجابة جيدة. وحققوا  السريرية 

 .وتشوهات في الإنزيمات المرتبطة بوظيفة البنكرياس )الأميليز والليباز(الدم 

 في المرضى الذين يظهرون مقاومة لعقار بوناتينيب و/أو عقار أسيمينيب، ينبغي النظر في زراعة الخلايا الجذعية كخيار علاجي محتمل. 

 في الصين فقط.  T315Iالذين يعانون من طفرات وما بعدها و/أو للمرضى الثالثة تمت الموافقة على استخدام أولفيريمباتينيب في خطوط العلاج 
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 في المرحلة المزمنة. (  CMLسرطان الدم النخاعي المزمن )لعلاج  (  TKIالتيروزين كيناز )نظرة عامة على اختيار مثبطات    4  يعُرض في الجدول

 

 . 4 الجدول

 العلاج؟ ما هو  المرضى؟ أي  العلاج خط 

بعد    ي )العلاج الأول الأولالخط 
 التشخيص( 

 المرضى جميع 

ملغ مرة واحدة يومياً أو أقل في حالة تحقيق معدل الاستجابة   400 إيماتينيب •
 ملغ مرة واحدة يومياً في حالة عدم تحمل الدواء  MMR( 300(الكاملة  

أيام في الأسبوع، ويمكن أن تصل  5مرة واحدة يومياً أو  ملغ 100 داساتينيب •
مرة واحدة يومياً أو أقل في المرضى الذين تبلغ أعمارهم  ملغ 50الجرعة إلى 

 عامًا أو أكثر.  70

 يومياً مرتين  ملغ  300 نيلوتينيب •

 تحمل الدواء مرة واحدة يومياً أو جرعة أقل في حالة عدم  ملغ 400 بوسوتينيب •

 ( الجنوبية فقطكوريا  ملغ مرتين يومياً )في  300 رادوتينيب •

 فقط(بعض البلدان مرتين يومياً )في  ملغ 40مرة واحدة يومياً أو  ملغ 80 أسيمينيب •

لذين سبق  المرضى  الثاني )الخط 
علاجهم بمثبط تيروزين كيناز  

 واحد( 

عدم  المرضى الذين يعانون من 
 تحمل الدواء وآثار جانبية 

لثاني لم يسُتخدم في الخط العلاجي الأول، من الجيلا ( TKI)مثبط تيروزين كينازأي  •
 ويعتمد الاختيار على المريض واستجابته للعلاج. قد يلزم تعديل الجرعات.

في ( TKIيفُضل تخفيض الجرعة بدلاً من تبديل مثبطات التيروزين كيناز ) •
على الأقل. تتطلب بعض الآثار   MMRالمرضى الذين يعانون من متلازمة 

 (.TKIالجانبية تبديل مثبطات التيروزين كيناز )

المرضى الذين يعانون من 
 للإيماتينيب مقاومة 

طفرات للمرضى الذين لا يعانون من  (2الثاني )الجيل منأي مثبط تيروزين كيناز  •
بالنسبة للمرضى الذين يعانون من طفرات، يجب . BCR:ABL1في محددة 

 . اختيار مثبط تيروزين كيناز المناسب

المرضى الذين يعانون من 
مثبطات تيروزين كيناز من  مقاومة 

 الجيل الثاني 

لمرضى الذين لا ل( الثاني)إن كانا متاحين للخطأسيمينيب أو يسُتخدم بوناتينيب  •
 الأولفي الخط الثانييستجيبون لمثبطات تيروزين كيناز من الجيل

اللاحقة  والخطوط  الثالثالخط
)الذين عولجوا سابقاً بعقارين  
أو أكثر من مثبطات تيروزين  

 كيناز( 

عدم  المرضى الذين يعانون من 
 تحمل العلاج 

، وربما بجرعة  الثاني أو  الأوللم يسُتخدم في الخط الثانيأي مثبط تيروزين كيناز من الجيل •
 أقل يمكن زيادتها 

الذين يعانون من المرضى 
لمثبطات تيروزين كيناز مقاومة 

 من الجيل الثاني 

 :BCR::ABL1اعتمادًا على الحالات الطبية الأخرى وطفرات  •
مرة واحدة يومياً أو جرعة أقل إذا لزم الأمر؛ جرعة أقل بعد ملغ  45 بوناتينيب

 الاستجابة الأولية، أو 
مجم مرتين يومياً في حالة اكتشاف طفرة  200أو مرتين يومياً    ملغ  40 أسيمينيب
T315I 

 في الصين فقط( ) T315Iطفرة  المرضى الذين يعانون من في  أولفيريمباتينيب   •

 النظر في إجراء زراعة الخلايا الجذعية  •

من عدم المرضى الذين يعانون 
تحمل جميع مثبطات تيروزين  

المتاحة و/أو (  TKIsكيناز ) 
مقاومة الذين يعانون من 

 لبوناتينيب و/أو أسيمينيب 

 إجراء زراعة الخلايا الجذعية النظر في  •
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  BCR::ABL1المقاومة وطفرات 

  يظهرون استجابة غير مواتية لعلاجهم% من المرضى  20– 15  إلى أن(  CMLتشير التجارب مع العلاج الأولي لسرطان الدم النخاعي المزمن )
وقد يحدث  المرضى.  % من  50تظهر استجابة غير مواتية لدى ما يصل إلى  وفي خطوط العلاج اللاحقة،  (.  TKIبمثبطات تيروزين كيناز )الأول  

لعدم سبباً    BCR::ABL1في    محددةطفرات  وجود  كما قد يكون  .  وفقاً للوصفة الطبيةأدويتهم  لأن المرضى لا يتناولون  عدم الاستجابة أيضًا  
 (. TKIلمثبطات تيروزين كيناز )المرضى    استجابة

لواحد أو أكثر من مثبطات التيروزين كيناز الذين يظهرون مقاومة أو علامات على تطوير مقاومة  المرضى  يجب إجراء اختبار الطفرات لدى  
(TKI)  ،  بعض المرضى الذين يعانون  يوُصى أيضًا بإجراء اختبار الطفرات لدى  .  أو هم فيها بالفعل  الأروميةأو الذين يتطور مرضهم إلى المرحلة

عند التشخيص في المرحلة المزمنة، ولهذا السبب   BCR::ABL1نادرًا جدًّا ما يتم الكشف عن طفرات  .  من انتكاسة بعد زراعة الخلايا الجذعية
 لا تكون هناك حاجة لإجراء الاختبار في تلك المرحلة.

إذا لم يكن هذا الاختبار متاحًا،  (.  NGSهي من خلال اختبار يسُمى تسلسل الجيل التالي )  BCR::ABL1أفضل طريقة للكشف عن طفرات  
منه. وفي بعض الحالات، قد تجُرى أيضًا اختبارات   خاصة للتحقق من وجود   PCRفيمكن استخدام طريقة أخرى تسُمى تسلسل سانجر بدلاً 

 طفرات معينة.

مثبطات تيروزين كيناز التي من غير   استخدامولن يتم  (.  TKIمثبطات تيروزين كيناز )  تغييريجب  ،  BCR::ABL1طفرة  اكتشاف  في حالة  
 معك. العلاج  خياراتيمكن لطبيبك مناقشة المرجح أن تكون فعالة. 

 

  في المرحلة المتقدمة( CMLعلاج سرطان الدم النخاعي المزمن )

التي تتمتع بمعايير تشخيصية في البلدان  (  CMLقلة قليلة جدًّا من المرضى يتطورون إلى المرحلة المتقدمة من سرطان الدم النخاعي المزمن )
أكثر تكون  (  CMLمحدودة، فإن المرحلة المتقدمة من سرطان الدم النخاعي المزمن )تكون فيها وسائل التشخيص  أما في البلدان التي  .  عالية

لتحديد مرحلة مرضك. (  WHOأو تصنيف منظمة الصحة العالمية )(  ELNقد يستخدم طبيبك تصنيف الشبكة الأوروبية لسرطان الدم ).  شيوعًا
مؤشرين على ارتفاع مخاطر تطور المرض إلى المرحلة المتقدمة لدى المرضى الذين يعانون من المرحلة المزمنة من  ويعُتبر كلا التصنيفين  

 (.  CMLسرطان الدم النخاعي المزمن )

، حيث سيتم علاجهم بطريقة مختلفة عن أولئك أو الذين يتطورون إليها  CMLمن مرض  المتقدمة  هم في المرحلة  المرضى الذين  تحديد  من المهم  
في المرحلة المتقدمة عند التشخيص يتمتعون بتشخيص أفضل مقارنةً بأولئك الذين المرضى الذين هم  ويبدو أن  .  الذين هم في المرحلة المزمنة

 يتطورون من المرحلة المزمنة. 

مركباً مع مثبطات تيروزين  مكثفاً  علاجًا كيميائيًّا    الأروميةالمرضى في المرحلة    بأن يتلقى(  ELNيوصي خبراء الشبكة الأوروبية لسرطان الدم )
. ويجري  عندما يكون ذلك ممكناًزرع الخلايا الجذعية  وينبغي أن يتبع ذلك  .  ، إن أمكنويفضل أن يكون داساتينيب أو بوناتينيب(،  TKIكيناز )

 أخرى. جديدةعلاجات حالياً دراسة 

 

  زراعة الخلايا الجذعية

فعالاً أو متاحاً، فقد يقترح طبيبك أن تتلقى خلايا جذعية من  (  CMLإذا لم يكن أي من الأدوية الموصى بها لعلاج سرطان الدم النخاعي المزمن )
 وقد يوفر الشفاء.( allo-SCTمتبرع سليم. يسُمى هذا الإجراء زرع الخلايا الجذعية الخيفي )

يحققون السيطرة على في المرحلة المزمنة الذين لا  (  CMLلمرضى سرطان الدم النخاعي المزمن ) أيضًا  زرع الخلايا الجذعية خيارًا متاحًا    يعُد
مثبطات تيروزين كيناز جميع  يعانون من عدم تحمل  الذين  أو  ،  (TKIالمرض على المدى الطويل باستخدام العلاج بمثبطات تيروزين كيناز )

(TKI) أو الذين يتطورون إليها الأروميةالذين هم في المرحلة يظل زرع الخلايا الجذعية خيارًا متاحًا للمرضى كما . المتاحة . 

ك الذين بفضل التقدم في مجال الطب، أصبح زرع الخلايا الجذعية أكثر أماناً ويمكن تقديمه لعدد أكبر من المرضى، بما في ذلك كبار السن أو أولئ
 بالإضافة إلى ذلك، يمكن الآن اعتبار مجموعة أوسع من الأشخاص متبرعين. أمراض أخرى. يعانون من 

الخلايا الجذعية، كلما أمكن ذلك، في المرحلة المزمنة، حيث إن فرص نجاحها تكون أفضل بكثير منها في المراحل المتقدمة.   زراعةوينبغي إجراء  
 المقاومة للعلاج، فلا ينُصح بإجراء زراعة الخلايا الجذعية خارج نطاق الدراسات السريرية. الأروميةأما في المرحلة 
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  توقف عن العلاج مع المراقبة ال 

لفترة  (  DMR) وحافظوا على استجابة جزيئية عميقة  (  TKIsقد لا يعود المرضى الذين استجابوا بشكل جيد للعلاج بمثبطات تيروزين كيناز )
. طبيبهمقد يكون بعض هؤلاء المرضى مؤهلين لمحاولة التوقف عن العلاج تحت إشراف    طويلة بحاجة إلى العلاج بمثبطات تيروزين كيناز.

ي توقف عن العلاج مع المراقبة»العادةً ما تكون محاولة  (.  TFR« )توقف عن العلاج مع المراقبةيعُرف التوقف عن العلاج بهذه الطريقة باسم »ال
توقف عن  لا ينبغي محاولة »الآمنة إذا استوفى المرضى معايير معينة وكان لديهم إمكانية الوصول إلى مراقبة جزيئية عالية الجودة.  بدون علاج«  

توقف عن العلاج ومن المهم الإشارة إلى أن بعض المرضى المؤهلين لـ »ال.  وإشراف من فريق طبي ذي خبرةمراقبة  « دون  العلاج مع المراقبة
 العلاج. « يفضلون مواصلة مع المراقبة

 

 .5 الجدول

 إرشادات لمحاولة وقف العلاج 

 العلاج: التالية قبل وقف يجب استيفاء المعايير (، ELNوفقاً لتوصيات الشبكة الأوروبية لسرطان الدم )

 (. CMLسرطان الدم النخاعي المزمن ) أن يكون المريض في المرحلة المزمنة الأولى من  •

 بشكل جيد. أن يكون المريض متحمسًا لوقف العلاج وقادرًا على التواصل  •

 بسرعة.  نتائج الاختبارات توفر  أن يكون لدى المريض إمكانية الوصول إلى مراقبة جزيئية عالية الجودة مع  •

 يوافق المريض على إجراء مراقبة أكثر تواتراً بعد وقف العلاج.  •

 :التالية أيضًاالدنيا  استيفاء المعاييريسُمح بالتوقف عن العلاج إذا تم 

، إذا كانت أسباب التبديل هي عدم التحمل أو  أو الثاني يكعلاج من الخط الأول( TKIيتناول المريض حالياً مثبطات تيروزين كيناز ) •
 المقاومة بسبب طفرة حساسة لمثبط تيروزين كيناز آخر. 

 (. من الجيل الثاني  TKIسنوات مع  4سنوات )أو أكثر من  5لأكثر من  TKIكان المريض يتلقى  •

 سنتين. أو أفضل( لأكثر من  4MR)  DMRكان المريض في حالة  •

 : التاليةالمثلى تم استيفاء المعايير  إذا وقف العلاج في    النظريمكن  

 سنوات.   5لأكثر من ( TKIأن يكون المريض قد تلقى علاجًا بمثبطات تيروزين كيناز ) •

 .  4MRدرجة  سنوات إذا كانت  3منذ أكثر من  DMRيعُتبر المريض مسجلاً في نظام  •

  4.5MRمنذ أكثر من سنتين إذا كانت درجة  DMRيكون المريض في حالة  •

 الإجراءات بعد التوقف:  

، وكل  12إلى  6أسابيع خلال الأشهر الستة الأولى، وكل شهرين خلال الأشهر من  8إلى  6المراقبة الجزيئية كل  •
 .BCR::ABL1 نسخ أشهر بعد ذلك. قد تكون هناك حاجة إلى مراقبة أكثر تواترًا إذا زاد عدد  3

 .MMRفي حالة فقدان حالة  TKIبـ  العلاجيعُاد بدء  •

 3ثم كل ، MMRأسابيع حتى استعادة حالة  6 إلى 4 يجب إجراء المراقبة كل، TKIبـ العلاج  في حالة استئناف •
 .4MRأشهر حتى استعادة حالة 

 
على الرغم من أنهم لم يصلوا بعد إلى  (  TFRقد يكون لدى بعض المرضى ذوي الحافز العالي رغبة قوية في محاولة تحقيق الاستجابة الكاملة )

وقد يكون هذا هو الحال مع المرضى الأصغر سناً أو النساء اللواتي يخططن لإنجاب طفل. يمكن  (.  DMRحالة الاستجابة الجزيئية الكاملة )
التفكير في    لهؤلاء نتائج أفضل في تحقيق بيانات  . ومع ذلك، لا توجد  أكثر فعالية  TKIإلى علاج  التحول  المرضى  النهج يوفر  تثبت أن هذا 

 (.TFRالاستجابة الكاملة )

بعد التوقف عن العلاج، حتى لو تم استيفاء جميع المعايير المذكورة  (  TFRلا يتمكن جميع المرضى من الحفاظ على حالة الاستجابة الكاملة )
،  (TKI% من المرضى بعد التوقف عن تناول مثبطات التيروزين كيناز )60–50أعلاه. في الدراسات السريرية، تكرر المرض لدى حوالي  

السنة الأولى خلال  الأولى. ولهذا السبب، فإن إجراء الفحوصات الجزيئية المتكررة أمر بالغ الأهمية    8–6وغالباً ما يحدث ذلك خلال الأشهر الـ
مرور أكثر من سنتين بعد  (  CMLمرض سرطان الدم النخاعي المزمن ) يعود  % من المرضى،  14وفي ما يصل إلى  عن العلاج.  بعد التوقف  

أشهر مدى الحياة لمنع تقدم المرض دون أن يلُاحظ. يمكن    3لذلك، يجب مراقبة المرضى كل  .  (TFRمن البقاء في حالة الاستجابة الكاملة )
٪( 95–90ويحقق معظم هؤلاء المرضى )(.  TKIعادةً استئناف العلاج بمثبطات تيروزين كيناز )المرض    للمرضى الذين يعانون من تكرار

الدم النخاعي المزمن )بعد ذلك مستويات غير قابلة للكشف من المرض مرة أخرى.   في المرحلة  (  CMLويعُد خطر تكرار سرطان  مباشرةً 
 ٪(.0.1منخفضًا جدًّا )أقل من  الأرومية

  ABL1و  BCRوصلات غير عادية بين للمرضى الذين لديهم  يمكن .  أن يحاولوا مرة ثانية   الأولى لوقف العلاج  محاولتهم الذين فشلت للمرضى يمكن 
مختبرات  كان لديهم إمكانية الوصول إلى  إذا  وقف العلاج  أن يفكروا في  النمطية،  غير    BCR::ABL1نسخ  ، والمعروفة باسم  22  على الكروموسوم 

 . قادرة على قياس أدنى كميات من النسخ بشكل موثوق 
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يجب أن يراجع طبيبك معك المخاطر والفوائد. يجب أن يتم اتخاذ  (.  TFRتحدث إلى طبيبك إذا كنت تفكر في محاولة التوقف الكلي عن العلاج )
 بشكل مشترك بينك وبين طبيبك.( TKIالقرار النهائي بوقف العلاج بمثبطات تيروزين كيناز )

 

   

 معلومات   أصبحت هناكالخطط.  قد تكون في مرحلة تخطط فيها لتكوين أسرة. وقد ترغب في معرفة كيف قد يؤثر مرضك وعلاجك على هذه  
 حول الحمل وتربية الأطفال أثناء العلاج، لكنها لا تزال محدودة.أكثر متاحة 

 المرضى الذكور  

يعانون من انخفاض في الخصوبة، أو أن هذه  (  TKIsمثبطات تيروزين كيناز ) الرجال الذين يتناولون  حتى الآن، لا توجد أدلة واضحة على أن  
الرجال الذين يخططون لإنجاب طفل الاستمرار في تناول مثبطات   ينبغي علىتؤثر على حمل شريكاتهم أو على صحة أطفالهم. ولذلك،  الأدوية  

 تيروزين كيناز. 

 المريضات

من الدواء المشيمة وقد تضر بالجنين، خاصةً بين الأسبوعين مختلفة    يمكن أن تعبر كميات(،  TKIاعتمادًا على نوع مثبطات التيروزين كيناز )
المستخدمة في (  TKIلا تزال الشركات المصنعة لجميع مثبطات التيروزين كيناز ) ولهذا السبب،  من الحمل عندما تتشكل الأعضاء.    16و  2

المزمن ) النخاعي  الدم  أثناء الحمل.  (  CMLعلاج سرطان  العلاج  اللواتي عيوب خلقية مماثلة    لوحظتوقد  توصي بوقف  النساء  لدى أطفال 
في السنوات الأخيرة، تم الإبلاغ نيلوتينيب. ولا تتوفر سوى بيانات قليلة عن مثبطات التيروزين كيناز الأخرى.  أو  داساتينيب    أوإيماتينيب  يتناولن  

مثبطات التيروزين كيناز. وقد يعود ذلك إلى أن المرضى والأطباء أصبحوا أكثر  المرتبطة باستخدام  العيوب الخلقية    في عددعام    انخفاض   عن
 وعياً بالمخاطر وأكثر قدرة على إدارة حالات الحمل بشكل أفضل.

تعتمد إدارة الحالة على تعداد الدم عند التشخيص .  محدودةاللواتي يتوجهن إلى أطبائهن أثناء الحمل    CMLتعد تجارب النساء المصابات بمرض  
هؤلاء وقد لا تحتاج  .  أثناء الحمل  CMLبالنسبة للمرضى ذوي المرض منخفض المخاطر، من غير المرجح أن يتطور مرض  ودرجة المخاطر.  

بعد (  TKIsبمثبطات تيروزين كيناز ). يمكن بدء العلاج  طوال فترة الحمل (  IFNالإنترفيرون )أخريات  تتلقى نساء  . بينما  إلى أي علاجالنساء  
. بالنسبة للمريضات اللواتي يظهر لديهن عدد خلايا بيضاء مرتفع جدًّا عند التشخيص، يمكن استخدام إجراء إذا لزم الأمرمن الحمل    16الأسبوع  

 (.  leucapheresisميكانيكي لتقليل عدد الخلايا البيضاء، يعُرف باسم »فصل الخلايا البيضاء« )

الحمل. يعتبر فترة  خلال  تناولها  ويرغبن في الحمل التوقف عن  بالفعل    (TKIsمثبطات تيروزين كيناز )يتناولن    اللواتيالمريضات  يجب على  
أما بالنسبة للمريضات في . (CMLالمصابات بسرطان الدم النخاعي المزمن )لدى النساء لإدارة الحمل العلاج الأكثر أماناً ( IFNالإنترفيرون )

لا يستطعن الحفاظ على استجابة جيدة  أو اللواتي  لديهن  (  CMLيصعب السيطرة على سرطان الدم النخاعي المزمن )المرحلة المزمنة اللواتي  
مثبطات لذلك، يمكن الاستمرار في تناول    .إلى إلحاق الضرر بالجنين والأم(  TKIsفقد يؤدي التوقف عن تناول مثبطات تيروزين كيناز )للعلاج،  

 ( كيناز  خلال  حتى  (  TKIsتيروزين  من  الحمل  تأكيد  بعد  يتم  إيجابي  حمل  شهرية.  4اختبار  دورة  آخر  من  الأطباء   يوصيقد    أسابيع 
 . أثناء الحملعقار داساتينيب استخدام ينبغي  لا. الحملمن أسبوعًا  16بعد مرور بعقار إيماتينيب أو نيلوتينيب بمواصلة/استئناف العلاج 

 أثناء الرضاعة الطبيعية لأن كميات صغيرة منها تنتقل إلى حليب الثدي. ( TKIsيجب على النساء تجنب تناول مثبطات تيروزين كيناز )

إذا حملت هؤلاء .  الخلايا الجذعية  زرعمن العلاج الكيميائي أو  بجرعات عالية  فوري    إلى علاجالنساء  قد تحتاج  في الحالات المتقدمة من المرض،  
 .المريضة وعائلتهارغبات . يجب دائمًا احترام المريضات، فيجب مناقشة الخيارات بعناية مع الطبيب المعالج

لدى النساء للحمل، ولإدارة الحمل  اللواتي يخططن  (  CMLتتوفر الآن إرشادات مفصلة للنساء المصابات بمرض سرطان الدم النخاعي المزمن )
المزمن ) النخاعي  الدم  اللواتي  (  CMLالمصابات بمرض سرطان  الحوامل  تأكيد  المؤكد، وللنساء  النخاعي تم  الدم  إصابتهن بمرض سرطان 

 الطبيب.عند زيارة (  CMLالمزمن ) 
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  الآثار الجانبية

المصابين بمرض   اليوم، هناك خيارات أوسع من مثبطات تيروزين  (  TKIsمثبطات تيروزين كيناز )   CMLسيتناول معظم  لسنوات عديدة. 
. يلعب منع و/أو تقليل الآثار الجانبية ومساعدة المرضى على التمتع بأفضل جودة  الأدويةكيناز، وأصبح لدى الأطباء الآن فهم أفضل لسلامة هذه  

 حياة ممكنة دورًا مهمًا في رعاية المرضى. 

إلى آثار جانبية ومضاعفات تعُرف أيضًا باسم الأحداث الضائرة. (  TKIsمثل جميع الأدوية، يمكن أن يؤدي العلاج بمثبطات تيروزين كيناز ) 
دوية أخرى،  وعلى عكس الآثار الجانبية التي تسببها الدواء مباشرةً )ما يسُمى بالسمية(، قد تكون الأحداث الضائرة مرتبطة بحالات صحية أخرى، أو أ 

آمنًا جدًّا. قد تؤثر بعض هذه الآثار على  يعُتبر  الدواء    كان أو التقدم في العمر. وقد لا تظهر بعض الآثار الجانبية إلا بعد سنوات من الاستخدام، حتى لو  
(. TKIsولهذا السبب، فإن الفحوصات والاختبارات المنتظمة مهمة قبل وأثناء العلاج بمثبطات تيروزين كيناز )صحتك أو تضعف جودة حياتك.  

 الحالات أيضًا.علاج هذه ويجب ، (CMLبخلاف سرطان الدم النخاعي المزمن )حالات مرضية أخرى، من أيضًا  تعاني قد

. والهدف من  بعناية تاريخك الطبي والأدوية التي تتناولها حالياً وحالتك الصحية العامة  بمراجعة  المناسب لك، سيقوم طبيبك    TKIعند اختيار دواء  
 فعال وآمن بالنسبة لك.  TKIذلك هو اختيار دواء 

هو  قد يكون الخيار المفضل  .  مناقشة الخيار الأفضل معكيمكن لطبيبك  .  آخر  TKIدواء  منك تناول  تتطلب  وقد  بعض الآثار الجانبية خطيرة  
تفكر  فقد  يستجيب للعلاج،  (  CMLسرطان الدم النخاعي المزمن )إذا لم يعد  .  TKIجانبية، بدلاً من تغيير دواء  ظهور آثار  الجرعة في حالة  خفض  

علاج سرطان الدم النخاعي المزمن  ومناقشة  إطلاع طبيبك على أي مشاكل صحية  عليك  يجب  بشكل عام،  .  أكثر فعاليةآخر  أنت وطبيبك في دواء  
(CML )مع فريق الرعاية الصحية الخاص بك. 

 البلدان.في مختلف المعتمدة ( TKIمع مثبطات تيروزين كيناز )بشكل أكثر تكرارًا تحدث التي قد بعض الآثار الجانبية المهمة  6 يوضح الجدول

 
 . 6  الجدول

 أسيمينيب  بوناتينيب  بوسوتينيب  نيلوتينيب  داساتينيب  إيماتينيب  

 الآثار الجانبية التي تؤثر على الأوعية الدموية  

 تجلط الدم في الشرايين 
 ( تجلط شرياني أحداث  )

0  )+(  + 0  ++ 0 

ارتفاع ضغط الدم  ارتفاع ضغط الدم في الشرايين )
 ( الشرياني

0  )+(  + 0  ++  )+( 

 آثار جانبية أخرى  

 )+(  +  +  ++  +  +  التهاب الجلد )التهاب الجلد( 

   تراكم السوائل حول الرئتين 
 * ( جنبي انصباب  ) 

 )+(  ++  )+(  +  )+(  )+( 

 0 0 0 0 0 ++  انتفاخ العينين )وذمة حول الحجاج( 

 0 0 ** +++  0 )+(  +  الإسهال 

 0 0 0 0 0 ++  العضلات تشنجات  

 

(،  myalgia) العضلات  وآلام  وهناك العديد من الآثار الجانبية الأخرى، مثل الصداع والغثيان والإمساك  .  ولكنها لا تشملها جميعًا ،  CMLلـ    TKIالعلاج بـ  مع  التي تحدث  الجانبية    الآثار القائمة بعض  هذه  تتضمن  

 شائعة أيضًا.  وهي  
 . + غير نادر، ++ شائع، +++ شائع جدًانادر جدًا أو لم يوصف، )+( نادر،    0
 قد تحدث في وقت متأخر.  *

 الأمد. غالبًا ما تكون قصيرة  **

 
وينبغي وفقاً لاحتياجات كل مريض على حدة.  (  CMLسرطان الدم النخاعي المزمن )  علاجيؤكد هذا التحديث على ضرورة تكييف  باختصار،  

 تغييره بالتشاور مع طبيبك وغيره من أخصائيي الرعاية الصحية.أو العلاج  أي قرار بشأن اختيار اتخاذ 
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  مسرد المصطلحات

تقع بين المرحلة المزمنة ومرحلة الخلايا النخاعية. (  CMLمرحلة من مراحل تطور سرطان الدم النخاعي المزمن )=  (  APالمرحلة المتسارعة )
 إذا ترُك المرض دون علاج، فقد يتطور إلى مرحلة أكثر تقدماً. 

تغيرات جينية بخلاف كروموسوم فيلادلفيا تحدث مع تقدم المرض. غالباً ما ترتبط التشوهات =  (  ACAالتشوهات الكروموسومية الإضافية )
 الكروموسومية الإضافية، التي تعُرف أيضًا باسم الانحرافات الكروموسومية الإضافية، بارتفاع مخاطر الإصابة. 

 «. انظر »التشوهات الكروموسومية الإضافية= الانحرافات الكروموسومية الإضافية 

علاج يتلقى فيه المريض خلايا جذعية من متبرع سليم لاستبدال الخلايا الجذعية التالفة أو المدمرة بخلايا سليمة. =  زراعة الخلايا الجذعية الخيفيةّ  
 يمكن أن توفر زراعة الخلايا الجذعية الخيفيةّ لمرضى سرطان الدم فرصة للشفاء.

BCR::ABL1    = ( الجين الاندماجي غير الطبيعي الذي يوجد عادةً لدى الأشخاص المصابين بسرطان الدم النخاعي المزمنCML  .) يتشكل
على الكروموسوم    BCR، إلى جزء من جين يسُمى  9والذي يوجد عادةً على الكروموسوم  ،  ABL1هذا الجين عندما ينضم جزء من جين يسُمى  

 .22على الكروموسوم  BCR::ABL1للوكيميا يسُمى  . والنتيجة هي جين اندماجي مسبب22

 انظر »الخلايا البلاستية«. = الخلايا البلاستية  

 خلايا دم غير ناضجة تتشكل في نخاع العظم. وتسُمى أيضًا الخلايا البلاستية. = الخلايا البلاستية  

التي تلي المرحلة المزمنة والمرحلة المتسارعة. وتتميز بوجود أعداد (  CMLمرحلة تطور سرطان الدم النخاعي المزمن )=  مرحلة البلاست  
 متزايدة من خلايا الدم غير الناضجة التي تسُمى البلاست في الدم ونخاع العظم. ويتفاقم المرض ويشعر المريض عمومًا بتوعك. 

 إجراء يتم فيه سحب عينة سائلة من نخاع العظم من داخل العظم باستخدام إبرة مجوفة.= نخاع العظم  عينة منسحب 

 إجراء يتم فيه استخراج قطعة صغيرة من العظم تحتوي على نخاع العظم باستخدام إبرة مجوفة.= خزعة نخاع العظم 

هياكل تشبه الخيوط داخل الخلايا تحمل المعلومات الجينية )الحمض النووي( التي تحدد السمات وتوجه الجسم إلى كيفية النمو = الكروموسومات 
 زوجًا من الكروموسومات.  23والتطور. يحتوي الكروموسوم على مئات إلى آلاف الجينات. تحتوي الخلايا البشرية الطبيعية على 

المجهر للكشف عن كروموسوم فيلادلفيا والتشوهات    يسُتخدمطريقة من طرق الفحص الوراثي الخلوي.  =  (  CBAتحليل نطاقات الكروموسومات )
 الكروموسومية الإضافية في خلايا نخاع العظم.

إذا ظهرت أعراض، فمن المرجح أن تكون  (.  CMLالمرحلة الأولية والأكثر استقرارًا من سرطان الدم النخاعي المزمن )=  المرحلة المزمنة  
 خفيفة ويسهل تجاهلها. 

 (. CHRانظر الاستجابة الدموية الكاملة )= ( CHRالهدوء الدموي الكامل )

عودة تعداد خلايا الدم إلى مستوياته الطبيعية. لا تظهر فحوصات الدم أي خلايا دم بيضاء غير ناضجة. =  (  CHRالاستجابة الدموية الكاملة )
 كما أن الطحال، إذا كان متضخمًا في البداية، يعود إلى حجمه الطبيعي.

 (. CHRانظر الاستجابة الوراثية الخلوية الكاملة )= ( CCyRالهدوء الوراثي الخلوي الكامل )

 لا يظُهر تحليل خلايا نخاع العظم أي خلايا تحمل كروموسوم فيلادلفيا.=  ( CCyRالاستجابة الخلوية الوراثية الكاملة )

فحص يركز على دراسة بنية وعدد الكروموسومات في الخلايا. يمكن استخدام الفحص الوراثي الخلوي للتحقق مما  =  الفحص الوراثي الخلوي  
 إذا كانت قد حدثت تغيرات غير طبيعية في كروموسومات خلايا اللوكيميا، مثل كروموسوم فيلادلفيا. 

 .انظر الاستجابة الجزيئية العميقة= (  DMRالهدوء الجزيئي العميق )
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انخفضت الخلايا السرطانية بشكل كبير بعد العلاج، لكن الاختبارات فائقة الحساسية لا تزال قادرة على =  (  DMRالاستجابة الجزيئية العميقة )
≥   BCR::ABL1و  ،  MR4بـ    BCR::ABL1 ≤ 0.01%مستوى  منخفضة جدًّا. غالباً ما يشُار إلى    بمستويات  BCR::ABL1الكشف عن  

 ويعُد تحقيق الاستجابة الجزيئية العميقة والحفاظ عليها شرطًا لوقف العلاج. . MR5بـ  BCR::ABL1 ≤ 0.001و ،  MR4.5% بـ  0.0032

 .عدم تحمل الدواء= عدم تحمل الدواء 

 انظر »المقاومة«.= مقاومة الدواء 

 مخصصة للبحوث التعاونية حول اللوكيميا. غير هادفة للربح متميزة أبحاث دولية شبكة = (  ELNشبكة اللوكيميا الأوروبية )

للتنبؤ بمخاطر تطور المرض واحتمال الوفاة من    المفضلمقياس  ال=    )EUTOS )ELTSالبقاء على قيد الحياة لفترة طويلة وفقاً لـ    مقياس
باستخدام العمر، وحجم الطحال، ونسبة الخلايا النخاعية، وعدد الصفائح الدموية   ELTS  مقياسحسب  يُ (.  CMLسرطان الدم النخاعي المزمن )

لة  عند التشخيص. تشير درجة المخاطر الناتجة بعد ذلك إلى ما إذا كان المريض معرضًا لمخاطر منخفضة أو متوسطة أو عالية للتطور إلى المرح
 .النخاعية

إلى   BCR::ABL1مرحلة مهمة من مراحل الاستجابة. تعني الاستجابة الإيجابية أن العلاج يؤدي إلى انخفاض في نسبة  =  الاستجابة الإيجابية  
في أي وقت. ومن غير المرجح ظهور مقاومة للعلاج. %  0.1شهرًا، أو ≥  12% بعد  0.1أشهر، أو ≥  6بعد  %  1≥أشهر، أو    3% بعد  10≥

 ويمكن مواصلة العلاج.

 = العلاج الأولي الذي يعُطى للمرضى الذين لم يتلقوا علاجًا من قبل. العلاج الأولي 

 اختبار وراثي خلوي تسُتخدم للكشف عن الكروموسومات غير الطبيعية، مثل كروموسوم فيلادلفيا.  طريقة=  (  FISHالتهجين الموضعي بالفلورة )

الموجودة داخل كل خلية بشرية وتحتوي على المعلومات اللازمة لتحديد (  DNAأجزاء من الحمض النووي الريبي منقوص الأكسجين )=  الجين  
 السمات الجسدية والبيولوجية. توجد الجينات في الكروموسومات. 

 نسخ من الجينات. = نسخ الجينات 

. ويعُد الدواء الجنيس خيارًا أقل تكلفة ويعمل بنفس ترخيصه بالفعلتم  علامة تجارية    ذي  لدواءتطويره ليكون مطابقاً  تم  دواء  =  الدواء الجنيس  
 .  الطريقة تمامًا

 (.CMLلدى مرضى سرطان الدم النخاعي المزمن ) BCR::ABL1طريقة موحدة لقياس = ( ISالمقياس الدولي ) 

 عدم قدرة الجسم على تحمل التفاعلات الضائرة الناجمة عن دواء ما. = عدم التحمل 

 (. MMRانظر الاستجابة الجزيئية الكبيرة )= (  MMRالهدوء الجزيئي الكبير )

٪. 0.1ولكن بمستوى ≥    BCR::ABL1لا يزال من الممكن الكشف عن الخلايا التي تحتوي على  =  (  MMRالاستجابة الجزيئية الكبرى )
 .MR3وتعُتبر هذه استجابة ممتازة. غالباً ما يطُلق على الاستجابة الجزيئية الكبرى اسم 

فحص للبحث عن تغيرات جينية محددة في خلايا اللوكيميا. يمكن أن تساعد هذه الفحوصات في توجيه التشخيص والعلاج،  =  الفحص الجزيئي  
 (. PCRكما يمكن أن توفر معلومات عن مخاطر الإصابة بالمرض. ومن الطرق الشائعة للفحص الجزيئي تفاعل البوليميراز المتسلسل )

 تغيير تلقائي في بنية الجين أو الكروموسوم.= الطفرة 

خلايا الدم التي تتشكل في نخاع العظم. تتطور هذه الخلايا إلى خلايا الدم الحمراء والصفائح الدموية وأنواع مختلفة من خلايا =  الخلايا النخاعية 
 الدم البيضاء. 

 وغيرها من التشوهات.  BCR::ABL1تقنية حديثة يمكن استخدامها للكشف السريع عن الطفرات الجينية مثل  =  (  NGSالتسلسل الجيل التالي )

تقريباً. (  CMLيوجد لدى جميع الأشخاص المصابين بسرطان الدم النخاعي المزمن )   22تشوه في الكروموسوم  =  (  Phكروموسوم فيلادلفيا )
وتتغير مواقعها نتيجة لخطأ في انقسام الخلايا. حيث ينضم جزء من   22و  9يتشكل هذا الكروموسوم عندما تنفصل أجزاء من الكروموسومين  

 .9إلى الكروموسوم  22زء من الكروموسوم ، وينضم ج22إلى الكروموسوم  9الكروموسوم 
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  PCRيمكن لاختبار  .  BCR::ABL1اختبار عالي الحساسية يسُتخدم للكشف عن وجود أو عدم وجود  =  (  PCRتفاعل البوليميراز المتسلسل )
دم الكشف حتى عن عدد قليل جدًّا من الخلايا السرطانية وقياس كميتها بدقة في عينات الدم أو الأنسجة. يوُصى بإجرائه عند تشخيص سرطان ال

 وهو الطريقة الأكثر موثوقية لمراقبة الاستجابة للعلاج والكشف عن أي علامات للتطور. (، CMLالنخاعي المزمن )

 النتيجة أو المسار المحتمل للمرض. = التشخيص 

انخفاض أو اختفاء علامات وأعراض المرض، عادةً بعد العلاج. ومن المهم ملاحظة أن الدخول في مرحلة =    توقف عن العلاج مع المراقبةال
لا يعني الشفاء التام. فحتى لو لم تكتشف الفحوصات أي أثر للسرطان في خلايا دم المريض، فقد يعود المرض.    توقف عن العلاج مع المراقبةال

 ولهذا السبب، فإن الاستمرار في العلاج والمراقبة المنتظمة أمران في غاية الأهمية.

قدرة الخلايا السرطانية على البقاء على قيد الحياة، أو الاستمرار في النمو، أو الانتشار حتى بعد العلاج. تحدث المقاومة عندما لا =  المقاومة  
 تستجيب الخلايا السرطانية أو تتوقف عن الاستجابة للأدوية المخصصة لقتلها أو منعها من النمو. 

 رد فعل أو تغيير أو تحسن في حالة المريض مرتبط بالعلاج.= الاستجابة 

سانجر   طفرات =  تسلسل  وجود  من  للتحقق  سانجر  تسلسل  استخدام  يمكن  الجينية.  الطفرات  عن  للكشف  واسع  نطاق  على  مستخدمة  طريقة 
BCR::ABL1   .عندما لا يتوفر تسلسل الجيل التالي 

العلاج الذي يعُطى عندما لا ينجح العلاج الأولي أو يتوقف عن العمل، على سبيل المثال عندما يتسبب العلاج في آثار =  العلاج من الخط الثاني  
 جانبية أو عندما يطور المرضى مقاومة.

تتمثل هذه التغيرات في جينات  (،  CMLفي سرطان الدم النخاعي المزمن ) تغيرات جينية لا توُرث بل تحدث بعد الحمل.  =  الطفرات الجسدية  
قد ترتبط هذه التغيرات الجينية  .  في المرحلة المتقدمة من سرطان الدم النخاعي المزمنوتحدث بشكل أكثر شيوعًا  .  BCR::ABL1أخرى غير  

 تؤثر على البقاء على قيد الحياة بشكل عام.بتطور المرض واستجابة أضعف للعلاج، ولكن لم يثبت أنها 

 انظر زراعة الخلايا الجذعية الخيفيةّ. = زراعة الخلايا الجذعية 

العلاج الذي يعُطى عندما يفشل كل من العلاج الأولي )الخط الأول( والعلاج اللاحق )الخط الثاني( أو يتوقف عن العمل، =  العلاج من الخط الثالث  
 على سبيل المثال عندما يتسبب العلاج في آثار جانبية أو عندما يطور المرضى مقاومة.

 الآثار الجانبية التي يسببها الدواء بشكل مباشر. = السمية 

 انظر النسخ الجينية.= الجينية النسخ 

 يغير موقعه.الكروموسوم  خلل جيني ينفصل فيه جزء من كروموسوم وينضم إلى كروموسوم آخر، مما يعني أن جزء= الانتقال الصبغي  

 القدرة على الحفاظ على استجابة جزيئية عميقة والسيطرة على المرض لفترة أطول بعد إيقاف العلاج. = ( TFRالهدوء بدون علاج )

يحفز كيناز التيروزين غير الطبيعي (،  CMLإنزيم يساعد الخلايا عادةً على النمو والانقسام. في سرطان الدم النخاعي المزمن ) =  كيناز التيروزين  
 نمو خلايا سرطان الدم.  BCR::ABL1الذي ينتجه الجين  

( التيروزين  كيناز  المزيد من خلايا =  (  TKIمثبطات  إنتاج  العظم من  نخاع  يمنع  التيروزين. وهذا  كينازات  تمنع عمل  التي  الأدوية  نوع من 
 اللوكيميا.

مرحلة من مراحل الاستجابة. تعني الاستجابة غير المواتية أنه من غير المرجح أن يكون العلاج فعالاً. وهناك احتمال =  استجابة غير مواتية  
 كبير لتطور المقاومة. ولهذا السبب، فإن المراقبة الدقيقة مهمة للغاية. وينبغي مناقشة تغيير العلاج.

. ومع ذلك، لا يزال من الممكن  بشكل إيجابيمعلم من معالم الاستجابة. التحذيرات هي علامات تشير إلى أن المرض لا يستجيب للعلاج  =  تحذير  
 تحقيق استجابات جيدة مع مرور الوقت. ومن المحتمل تطور المقاومة. يجب مراقبة المرضى بعناية وقد يصبح من الضروري تغيير العلاج. 
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  شكر وتقدير

«،  سرطان الدم النخاعي المزمنإدارة  بشأن    2025لعام    European LeukemiaNet»توصيات شبكة  يستند هذا الملخص إلى المقالة المعنونة  
.  Apperley, J.F., Milojkovic, D., Cross, N.C.P)المرجع الكامل:    2025عام  في    Leukemiaالتي نشُرت في المجلة الطبية  

– Leukemia 39, 1797بشأن إدارة سرطان الدم النخاعي المزمن.    2025لعام    European LeukemiaNetتوصيات شبكة  وآخرون.  
1813  (2025  .)https://doi.org/10.1038/s41375-025-02664-w  .  الرابط من  وتنزيلها  الأصلية  المقالة  إلى  الوصول  يمكنكم 
 .w-02664-025-https://www.nature.com/articles/s41375 التالي:

كما نتوجه   على دعمها في إدارة المشروع، وماريون ألزر على صياغة هذا الملخص وتحريره.أناستازيا غوساروفا  تود مجموعة العمل أن تشكر  
الخبير، وإلى بالشكر والتقدير إلى السيدة بهيجة كومي، رئيسة جمعية أمل لمرضى اللوكيميا بالمغرب، على مراجعة الوثيقة واعتمادها من منظور المريض  

   الطبية والعلمية. البروفيسور عبد الرحيم الرايسي، أخصائي أمراض الدم بالمغرب، على مراجعة الوثيقة النهائية واعتمادها من الناحيتين

ة هذه الوثيقة هي نتيجة لمشروع يقوده المرضى بشكل حقيقي. تقع المسؤولية الكاملة والنهائية عن المحتوى التحريري بالكامل على عاتق شبك 
التي تستضيفها ،  (( )https://www.cmladvocates.net/CML Advocates Network)المدافعين عن مرضى سرطان الدم النخاعي  

 برن، سويسرا.   Leukemia Patient Advocates Foundation(، Münzgraben 6، 3000(مؤسسة المدافعين عن مرضى اللوكيميا  

إلى شبكة المدافعين عن  شركتي »فايزر« و»إنسايت«  من خلال منحة تعليمية غير مقيدة مقدمة من  تم تمويل المشروع، بما في ذلك الترجمات،  
 . CMLمرضى 

 . CML Advocates Networkتعود حقوق التأليف والملكية لهذا المستند حصريًّا إلى شبكة 

 شبكة المدافعين عن مرضى سرطان الدم النخاعي المزمن«  - 2025لعام   ELN-NEW»توصيات  لغات على موقع هذه الوثيقة متاحة بعدة 
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