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وند پي در CCNU و نلاملفان، يتارابيد، سي اتوپوزايحاوآماده سازي م ي رژ نتايجيبررس
  نيرهوچكي به لنفوم غ بيمارمبتلا25 اتولوگ

  

مجيد احساني
1*

يمسعود ايروان، 
2
هاردشير قوام زاد ،

3
فرفرناز صفوي ، 

4
احمدرضا شمشيري ،

5
  

  
  خلاصه
يوند پ) ي به درمان اوليه   عود كرده يا با پاسخ نسب     (ين  لنفوم غيرهوچك يماران مبتلا به    در ب هاي درماني مفيد و موثر      يكي از روش   :هدف سابقه و 

 آمـاده سـازي     يـم يونـد، نـوع رژ     پ  بـازده  ي مهـم در   كـي از فاكتورهـا    يـا مغـز اسـتخوان اسـت و ي         ون محيطي   ي خ يادي بن هااتولوگ سلول 
)(conditioning اده سازي اين مطالعه به منظور بررسي اثر رژيم آم       . باشدي م CEAM          در پيوند اتولوگ بيماران مبتلا به لنفوم غير هـوچكين  

  . به انجام رسيد دانشگاه علوم پزشكي تهران، آنكولوژي و پيوند مغز استخوان بيمارستان شريعتي،مركز تحقيقات هماتولوژيدر 
 كامل يا نـسبي      با بهبودي  NHL مبتلا به     سال 14-60  سن  ورود ذيل؛  يها فاكتور يمار براساس ب 25تعداد    بقا، ين مطالعه در ا  :هامواد و روش  

پس از دريافت  .انتخاب شدند ،وبخوضعيت عملكردي با عملكرد مناسب مغز استخوان، قلب، ريه، كليه و كبد و همراه  درجه و مرحلهدر هر 
استخراج سلول هـاي بنيـادي مغـز        نيز  شد و   ي به تنهايي انجام م    G-CSFيا   G-CSFيد به اضافه     كه با استفاده از سيكلوفسفام     يزانرژيم موبيل 
 يـزان عفونـت، مـدت و سـرعت        ين بيماران از نظر م    ي ا پس از انجام پيوند، تمام     .قرار گرفتند  CEAMيم   با رژ   تحت شيمي درماني   ،استخوان

پـس از   . قرار گرفت ي   بررس  مورد ريافت واحدهاي خون و پلاكت     ميزان د  ،همچنين. بررسي شدند يم  ي هماتولوژيك و ميزان عوارض رژ     بهبود
هاي آزمايـشگاهي  و تست) يدوجود لنفادنوپاتي جد(اليني ينه بو معا) Bنشانه هاي (يم ي از نظر علااطور دورهه يماران بترخيص از بخش نيز ب 

  .ي شدندارزيابي م
هـاي بنيـادي خـون      ي از سـلول   ي مغـز اسـتخوان و مـابق       هـاي بنيـاد   يوند اتولوگ خـود را از سـلول       يك نفر پ  ين تعداد فقط    در بين ا   :نتايج

 24( نفر 6 ، كامل دومبهبوديدر )  درصد44( نفر   11 ، كامل اول  بهبوديدر  )  درصد 24( نفر 6 يوندهنگام پ . دريافت كردند ) PBSCT1(محيطي
 ـPBSCTيـا   BMT2ي پس از انجام  مدت بستر.ي بودند نسببهبوديدر  )  درصد 8( نفر   2  و  كامل سوم   بهبودي در) درصد وسـط  تطـور م ه  ب

 .دچار عود شدند  )  درصد 32(نفر    8ي  عود نداشتند ول  )  درصد 64( نفر   16 ،يوند اتولوگ قرار گرفتند    نفر كه تحت پ    25 از ميان    . روز بود  5/25
 ساله كي) 3OS(ي احتمال بقاء كل. بود) درصد20( نفر 5 ،ين مطالعهميزان مرگ و مير در طي ا. يوند ندادگونه پاسخي به پيك نفر نيز اصلا هيچ

 دو سـاله  DFS و درصـد 70±5/9يـك سـاله    )DFS4(ي  بقـاء بـدون بيمـار     .  نتيجه مشابه داشـت    يز دو ساله ن   OSو  بود    درصد ±4/78 6/8
 ولـي  ،ل نيز همين مقدار بوددو سا  و دردرصد 3/83، يك سالطي  بهبودي كامل اول  بقاء بدون بيماري در   در ضمن،   .  بود  درصد 7/10±1/59

عـوارض   . بـود  درصـد  1/48±6/13  در دو سـال     و رصـد  د 65±7/11 ،ي در يـك سـال      نـسب  ، و نيز در بهبودي    يشتريا ب  كامل دوم    در بهبودي 
  افـراد   درصـد  52 و   20،  96يـب در    ت به تر  4 درجهپني و آنمي و ترومبوسيتوپني      يتوگرانولوس.  موارد ديده شد    همه  در وارشيهماتولوژيك و گ  

 .مشاهده شـد  )  درصد 52و   44يب  به ترت  (2ع و استفراغ در گريد      اسهال و تهو   ،) درصد 40 (1يد   بيشترين درجه موكوزيت در گر     .مشاهده شد 
 ـ     هاي ناش ـ  سميتت  يدر نها . ع پيوست وقوه  ي ب يماران در طي دوران بستر     ب  درصد 96يا بدون كشت مثبت در      تب و عفونت با      ه ي از درمـان ب

  .ي تحمل شدخوب
كه  BCNUي  دارو مصرفبه نياز همچنين، و كاهش مي يابد روز 4جويز دارو  به ه ت مدت دورCEAMيم  اجراي رژ همراه با    :نتيجه گيري 

يـم آمـاده    ساله نسبت به رژ     يك DFSهمچنين نتايج بهتر   وبا توجه به موارد فوق       .، نيست ي باشد ت زنجيره سرد در انتقال دارو م      يرعا مستلزم
 بـا   CEAMيـم    لذا رژ   ،و قابل تحمل بودن مسموميت ناشي از درمان       ) ددرص 30 در مقابل  درصد 70( سازي قبلي مورد استفاده در اين مركز      

  .تواند مطرح باشديم BEAMيم ي رژين مناسب برايك رژيم جايگزعنوان ه ين شرايط با
   از درماني ناش سميت،يارمي، بقاء بدون بي، بقاء كلرد پيوند، وند اتولوگين، پيرهوچكي، لنفوم غيسازم آمادهي رژ:يديكلواژگان

                                     
1-Peripheral Blood Stem Cell Transplant 
2-Bone Marrow Trans Plantution  
3-Overall Survival 
4-Disease Free Survival 
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  تهرانگروه داخلي دانشكده پزشكي دانشگاه علوم پزشكي  ريا استاد-2
  تهرانگروه داخلي دانشكده پزشكي دانشگاه علوم پزشكي  استاد -3
  پزشك عمومي مركز تحقيقات پيوند مغز استخوان بيمارستان دكتر شريعتي  -4
  تراي اپيدميولوژي  مركز تحقيقات پيوند مغز استخوان بيمارستان دكتر شريعتي دك-5
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  مقدمه

ماران مبتلا به   يد و مؤثر در ب    ي مف ي درمان يها از روش  يكي
 خـون   يادي بن يهاوند اتولوگ سلول  يپ) NHL(ن  يرهوچكيلنفوم غ 

 بـازده   مهـم در   ي از فاكتورهـا   يكي. ا مغز استخوان است   ي يطيمح
 ـ نـوع رژ   ،ا مغز استخوان  ي يطي خون مح  يادي بن يهاوند سلول يپ م ي

Conditioning ـ اگـر تمـام مـشكلات مورب       يحت.  است   و  يتيدي
 درصـد  50 حدود ،وند مغز استخوان حل شودي از پي ناش يتيمورتال

 در اثـر    ،كننـد يافت م يوند را در  ي پ كه در مراحل مختلف،   يمارانيب
 ـ در رConditioningا ي High dose يهامي رژيناتوان كـن  شهي

سـاله بعـد از      كي  DFS .]1 [ن خواهند رفت  ي از ب  يميكردن بدخ 
مركـز تحقيقـات     آماده سازي قبلي در      مرژي با   ز استخوان يوند مغ پ

 ،آنكولوژي و پيوند مغز استخوان بيمارسـتان شـريعتي         هماتولوژي،
 ما بـه    ين بررس يدر ا  . بود درصد 30 ،ي تهران دانشگاه علوم پزشك  

در ) 1: ن معنا كـه   ي بد ؛مي بود مناسب Conditioningم  يدنبال رژ 
 ـ ي از ب  ياديرا تعداد ز  ي ز ؛ استفاده نشود  از پرتودرماني آن    يماران ط

 ـ       پرتودرماني ، خود يماريدرمان ب    انجـام    ي شـده بودنـد و از طرف
Total body irradiationيه و پنوموني ثانويهايميسك بدخي ر 

 ـ مثل س  يه دنبال عوارض  ب) 2. ]1 [دهديش م ي را افزا  ينينابيب  تيستي
 ي و اســتفاده از داروهــا يوندشــدگان قبلـ ـيك در پيــهموراژ
كار نرفتـه   ه  د ب يكلوفسفامي در آن س   ، درمان يك در ط  يوتوكسيكارد
 ـكننـده ا  ني مناسب كه تأم   Conditioningم  يك رژ ي .]1 [باشد ن ي

 ـيي ما با تغ   ي ول ،باشدي م BEAMم  ياهداف است رژ    ـ در ا  يرات ن ي
 ـم كه رژ  يدا كرد ي دست پ  يطيم به شرا  يرژ  بـه   BEAM روزه   6 مي
ــرژ  ،CEAM) CCNU ،Etoposide ،Are-c روزه 4م يــــــ

Melphalan (ــتغ ــتير يي ــدر ا. اف ــلول ين روش دي ــر س ــا گ ه
Cryopreserveكــاربرد يعنــين دو جنبــه يــشــوند و از اي  نمــ 

CCNU  ي به جا BCNU  ـن زنجيت تأم ازمند رعاي ي كه ن  ره سـرد  ي
ز يره تجـو   كوتاه كردن طول دو    يست و از طرف   يز دارو ن  ي تجو يبرا

 ـ روز كـه ن    4 روز به    6 از   يسازم آماده يرژ از بـه منجمـد كـردن       ي
 يسازم آماده ين رژ يازات ا يان بردارد، امت  ي را از م   يادي بن يهاسلول

)Conditioning (اين مطالعه به منظور بررسي اثر رژيم        .باشنديم
 در پيوند اتولوگ بيماران مبتلا به لنفوم غيـر          CEAMآماده سازي   
  .ه انجام رسيدهوچكين ب
  

  هامواد و روش
مـاران بـر    ي ب ، اسـت   بقاء  كه از نوع مطالعه    ين بررس يدر ا 

  معنـا كـه    نيبـد . مورد نظر انتخاب شدند    فاكتورهاي ورود اساس  
 ـ كامل    در بهبودي  NHL ساله مبتلا به     14-60ن  ين سن يماران ب يب ا ي

با عملكرد مناسب مغز استخوان، قلب، ، و درجه مرحله  در هر ينسب
در  ≤80درجـه  (خـوب   وضـعيت عملكـردي    وه و كبد    ي، كل هير

ن مطالعه  يا.  ن مطالعه انتخاب شدند   ي ا يبرا) Karnofsky مقياس
 كه دچار عود شده     NHLمار مبتلا به    ي ب 25 ي سال بر رو   4 يدر ط 

ص داده شـده    يه تشخ ي اول يهام به درمان   آنها مقاو  يماريا ب يبودند  
 ـ كاند بيماراني كه . د انجام ش  ،بود -Auto-PBSCT) Auto ايدي

peripheral Blood stem cell transplantation (نــدبود ، 
 G-CSFد به اضـافه     يكلوفسفاميزان كه با استفاده از س     يليم موب يرژ
 يالبته كسان . افت كردند يشود را در  يام م  انج يي به تنها  G-CSFا  ي

ــه كاند ــكــ  Auto-BMT) Auto-Bone marrow ديــ

transplantation (ــ رژ،بودنــد ــديزان دريليم مــوبي . افــت نكردن
       از روز   G-CSF و   13 در روز    gr/m2 5/2د بـا دوز     يكلوفسفاميس
 كـه   NHLمـاران مبـتلا بـه       ي از ب  ،4در روز    .ز شـد  ي تجو 10تا   5

 يطي از خون مح   يادي بن يها سلول ، بودند Auto-PBSCTد  يكاند
 ـاوقـات در    ين كار گاه  يا(شد  ياستخراج م   ي دور روز متـوال    يط

 ـكه كاند يكسانبراي  . )شديانجام م  -Autoله  يونـد بـه وس ـ    يد پ ي

BMT مغـز اسـتخوان در      يادي بن يها عمل استخراج سلول   ، بودند 
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ر ي زConditioningم ين اقدام رژيپس از ا   .شديك روز انجام م   ي
  :دشز يماران تجوي بيبرا

  

Melphalan     140    mg/m2/IV/          day -1 
Ara-c             300   mg/m2/BID/IV    days -3, -2 
Etoposide      300   mg/m2/IV/           days- 3, -2 
CCNU           200    mg/m2/po/          day -4 

 ـ بنيهــا ســلول  بــدون  ،مــاران ي اســتخراج شــده از ب ياديـ
Cryopreservation به هنگـام   ملفالان ،1در روز   . دش ي نگهدار 

 ـ بن يها و در بعدازظهر همان روز سلول      هشدز  يصبح تجو   بـه   يادي
 از  ، در بخـش   ي بستر يماران در ط  ين ب يتمام ا . شديز م يمار تجو يب

 ـ هماتولوژ يزان عفونت، مدت و سرعت بهبود     ينظر م   ـك و م  ي زان ي
 خون و   تعداد واحدهاي  افتي و در  Conditioningم  يعوارض رژ 

 از نظر   ،ص از بخش  يز ترخ ماران پس ا  يب .ند مي شد  يپلاكت بررس 
 ـ و آزما  B يهـا ، طحـال، نـشانه    يولنفاغدد   يبزرگ ، CBCشات  ي

ESR  ،LDH  ـ ن يي و سرپا  ييا به طور دوره   يميوشي و ب   ـگيز پي  يري
 غـده   يوپـس يمـاران ب  ي از ب  ،يدر صورت مشاهده لنفادنوپات   . شدند
 در مـدت    CBC ا در صورت عدم اصلاح    يد  مآي به عمل م   يلنفاو

ت ح ـمـار ت  ي، ب CBC مجدد پس از اصلاح      يتوپنيسا  ي ،قابل انتظار 
مـدتي كـه    در   .گرفتي مغز استخوان قرار م    يوپسيون و ب  يراسيآسپ
 ـي شـامل آر   يجاد عوارض جـانب   ي ا  بستري بودند،  مارانين ب يا ، يتم

اسـهال، اسـتفراغ،     (يارش ـوت، عوارض گ  ي، موكوز يوپاتيوميكارد
ــوع ــوارض هماتولوژ)ته ــ، ع ــوارض ري ــك، ع ــ، سيوي ت تيسي
پس . ]6 [شديك، عفونت به همراه درجه شدت آنها ثبت ميژراهمو

لان مـاير، محاسـبه     كاپاز جمع آوري داده ها، با استفاده از آزمون          
 مورد   SPSS نرم افزار    توسط،  ميانگين حسابي   مينيمم و  ماكزيمم،

  .تجزيه و تحليل قرار گرفتند
  
  جينتا 

 ، انجام گرفـت   1381-85  هاي  سال طين مطالعه كه    يدر ا 
اين از .  قرار گرفتندي بررس موردن  يرهوچكي مبتلا به لنفوم غ    فرد 25

در . زن بودنـد  ) درصد 36( نفر   9مرد و   ) درصد64( نفر   16 ،تعداد
 ـب Diffuse large cell  بـا )درصـد  52(فر  ن13ان ين ميا ن يشتري

مبـتلا  ) درصـد 12( نفـر    3 شـامل    يل دادند و مـابق    يموارد را تشك  
Diffuse mixed small and large داراي ) درصـد  8( نفـر  2؛

 Follicular mixed small  بـا )درصـد  8(نفر 2ت، يلنفوم بورك

and large  ،1لنفوم  داراي نفر Anaplastic large cell ،1 نفر 
  بـا  نفـر 1؛ small lymphocyticبـا   نفـر Mantle cell ،1بـا  

Mediatinal large cell ،1 بـا  نفـر  Lymphoplasmacytoid 
 ـ فقـط    ،مـار ين تعداد ب  ين ا يدر ب  . گرفتند وند قرار يتحت پ  ك نفـر   ي

 ي مغز اسـتخوان و مـابق      يادي بن يهاوند اتولوگ خود را از سلول     يپ
. ونـد شـدند   يپ) PBSCT (يط ـي خون مح  يادي بن يها سلول توسط

 :ل بـود  يوند به شرح ذ   ي در هنگام پ   بهبوديماران از نظر    يت ب يوضع
در ) درصـد  24( نفر   6 كامل دوم،    بهبوديدر  ) درصد 44( نفر   11

 2 كامـل اول و   بهبـودي  در) درصد 24( نفر   6كامل سوم،   بهبودي  
 ـن ب يبنـابرا . ونـد شـدند   ي پ ي نسب بهبوديدر  ) درصد 8(نفر   ن يشتري

 WBC تعدادميانگين   . كامل دوم انجام شد    بهبوديوند در   يموارد پ 
و  21×108حـــداكثر (8/8×108 ،ون شـــدهيـــوز انفيهـــا
 MNC Mononuclear Cell تعداد ميانگين و) 2/2×108حداقل

 .بــود) 05/1×108 حــداقل و 25/10×108حــداكثر (7/4×108 ،
 48 حـداكثر ( درصـد  6/23 ، شده به افـراد    زريق تر CD3 ميانگين
ــد ــداقل و درص ــد 4/1 ح ــانگين و) درص ــد CD34 ،8 مي  درص

ــداكثر( ــد 12/ 1ح ــداقل و درص ــد 1/0 ح ــود) درص ــر  .ب از نظ
engraftment  ،كه   ين مدت يانگيمlµ500>ANC 5/17 ،دي رس 

ــيدنو  )1-45(روز  ــاي رس ــانگين روزه ــالاتر از ANC مي ــه ب  ب
lµ1000، 9/24   88( نفـر    22هـا در    پلاكـت  .بود) 9-130( روز 

ن يبه ا ) درصد 12( نفر   3 در   ي ول ،دي رس <lµ/20000به  ) درصد
 3/27،  <20000هـا بـه     ش پلاكت يافزا نيانگيم .افتينش  يحد افزا 

  PBSCTا  ي BMT پس از انجام     يمدت بستر  .بود) 11-62(روز  
 Packedافـت يزان دريم. بود) 11-58( روز 5/25 ،به طور متوسط

cell        ـرت و پلاكت به طور متوسط بـه ت   )0-22 (7و  ) 0-18 (4ب  ي
 16 ،وند اتولوگ قرار گرفتنـد ي نفر كه تحت پ    25ان  ياز م  .بودواحد  

دچـار عـود    ) درصد 32( نفر   8 ي ول ،عود نداشتند ) درصد 64(نفر  
 ـ  ي به پ  يگونه پاسخ چيه ز اصلا يك نفر ن  ي .شدند وان وند نداد و به عن

Refractory ـ ا ير در ط  يزان مرگ و م   يم.  شد ي تلق   5 ،ن مطالعـه  ي
.  ماندنـد   زنده يريگي زمان پ   پايان  تا ، نفر 20بود و   ) درصد 20(نفر  
حدود ( روز   647وند  ي پس از پ   ه در افراد زنده ماند    يريگين پ يانگيم

احتمال بقـاء    . روز بود  1098 روز و حداكثر     78با حداقل   )  ماه 21
جـه مـشابه    ي دو سـاله نت    OSوبود   درصد 6/8±4/78 ،(OS) يكل
 درصـد  70±5/9سـاله    يـك ) DFS(بقاء بـدون بيمـاري      . شتدا
 بقاء بدون بيمـاري   ضمنا. بوددرصد 1/59±7/10  دوساله  DFSو

 نيـز    براي مدت دو سال     و  درصد بود  3/83سال    يك طي 1CRدر  
 PR  در يـا CR≤2كه در  در كسانيDFS .را داشتهمين مقدار  

   سـال   دو  درصد و طـي    65±7/11سال    يك طي ،پيوند شده بودند  
 ،در طي دوران بستري بيماران پيوند شـده        . بود  درصد 6/13±1/48

عـوارض  : هاي مختلـف بـه شـرح ذيـل رخ داد          توكسيسيته ارگان 
ــك و گ ــيهماتولوژي ــد100 در وارش ــد  درص ــده ش ــوارد دي  . م

  درصـد  4 در   3درجـه    و    درصـد،  96 در   4 درجهگرانولوسيتوپني  
 و   درصـد  52 در   3 درجـه ،   درصد 20 در   4درجه   آنمي. ديده شد 

وپني تشـدت ترومبوسـي    . موارد مشاهده شد    درصد 28 در   2درجه  
  . بود درصد4 ؛1درجه و  درصد 44 ؛3درجه ،  درصد52 ؛4درجه 
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   در بيماران مورد مطالعه(OS)بقاء كلي  -1  شمارهنمودار

 

  
  در بيماران مورد مطالعه(DFS )بقاء بدون بيماري  -2  شمارهنمودار

  

  
  

 كامل  بهبوديدر رابطه با) DFS (يماريبقاء بدون ب  -3 شمارهنمودار
  كامل دومبهبودي 2ا ي ) PR (  نسبيبهبودي  وCR)1( اول

)2≥CR(  
  

 در  1 درجـه ،  درصد 8 در   2 درجه،  درصد 4 در 3 درجهت  يموكوز
، درصد 44 در   2 درجه،  درصد 24 در   3 درجهاسهال   و درصد 40

 8 در   3 درجـه تهوع و استفراغ     . مشاهده شد  درصد 24 در   1 درجه
 ،درصــد  20 در 1 درجــه، درصــد 52 در 2 درجــه، درصــد

  نيز  و درصد 4 در   2 درجه و   درصد 16 در   1 درجه ينميروبيليپربيه
  8 در   3 درجه و   درصد 16ز در   ي ن 1 درجه ي كبد يهاميش آنز يافزا

 ـ تنهـا    يويان عوارض ر  ياز م  .وستيوقوع پ ه   ب درصد  4(ك نفـر    ي
ــد ــار ) درص  ARDS(Acute Respiratory Distess(دچ

Syndrom ـر عوارض ر  ي سا ي ول .شد   ـون  يلتراس ـي مثـل انف   يوي ا ي
 نفـر   3 در   يويعوارض كل  .كس رخ نداد  چيدر ه بينابيني  ت  نيپنومو

 يمـاچور  ه ن و ينيش كرات يكه شامل افزا  مشاهده شد   ) درصد 12(
 ـيش كرات ي بود و افزا   3 درجه ،يرشدت هماچو . بود  4 درجـه ن  ين
 ـ در   2 درجهك نفر و    يز در   ي ن 3 درجه،  )درصد 4(ك نفر   يدر   ك ي

 درصـد  96ا بدون كشت مثبت در      يتب و عفونت با      .ده شد ينفر د 
 ـ از م  .وسـت يوقوع پ ه   ب ي دوران بستر  يدر ط )  نفر 24(ماران  يب ان ي

رخ ) درصـد  4(ك نفر   يدر  ) بارهلنيگ (يات نوروپ ،يعوارض عصب 
 ـ  ياي اختلال سطح هوش   ي ول ،داد  ـكـس د  چي در ه ر يسـا . ده نـشد  ي

 ـييارود يآلرژ و يعوارض از جمله عوارض قلب      يچ مـورد ي در ه
  .مشاهده نشد

   
  بحث 

ونـد اتولـوگ مغـز      ي كه پ   اند  نشان داده  مطالعات مختلف 
ماران مبتلا به   يب از   يرگروهي ز ياستخوان درمان بالقوه شفابخش برا    

NHL   ـه دچار عـود شـده       يكه به دنبال درمان اول    است  نكـه  يا ا ي
 حـساس  يـي  هنوز به درمـان دارو   ي ول ،انددا كرده ي پ ي نسب بهبودي
 ]1 [ و همكـارانش   Philipله  يوسه  دست آمده ب  ه  ج ب يدر نتا  .هستند

OS 5به مبتلاماران ي بي ساله برا NHL Intermediate & high 

grade  صـورتي   در    بود، درصد 53 د دريافت كرده بودند،    كه پيون
.  بـود  درصـد  32 كه اين ميزان براي بيماران شيمي درماني شـده،        

 يماران مبتلا به لنفـوم دارا     يوند اتولوگ ب  ي پ ، مطالعات رخيگرچه ب ا
 ـ يعوامل پروگنوسـت    ـ CR در   دك ب  بـه   DFS و   OS( اول   PRا  ي

 بعـد از    مرحلـه  ونـد در  يج پ يبهتر از نتا  را  ) درصد 86و   76ب  يترت
ونـد  يكه پس از عـود پ     يماراني ب بازده هنوز   ي ول ]1 [اندعود دانسته 

 .]3 [) سـال 3 در عرضدرصد 55 برابرDFS(شوند خوب است   يم
 NHLوند اتولـوگ در     ي و همكارانش كه پ    Caballeroدر مطالعه   

 سـه سـاله بـه       DFS و   OS ،نـد  كرد يابي را ارز  BEAMم  يبا رژ 
 LGL )Low Grade در ا عمدتOS.  بوددرصد 65 و 75ب يترت

Lymphoma ( بهتر ازIGL) Intermediate grade lymphoma( 
 ـ  يمارانيدر ب  DFS  همچنين، .بود  ـ PRن  يكه در اول ونـد  ي پ CRا  ي
در  .]3[  بـود  ي بعد PRا  ي CRوندشدگان به   ياز پ   بهتر ،نده بود شد

ر ي بود و از آن به بعد س ـ     درصد 4/78ساله   كي OS حاضر،مطالعه  
 ـ پـس از گذشـت       DFS همچنـين، .  داشـت  يثابت  5/9سـال    كي
 بود كه پس از درصد 1/59±7/10 سال 2 و پس از درصد 5/9±70

 درصد 3/83 ،سال كي در   1CRدر   DFS . داشت ير ثابت يز س يآن ن 
 ـ PR در   DFS .ن مقـدار بـود    يز هم ي سال ن  2و در     در  CR≤2ا  ي

همچنـين،   . بـود  درصـد  1/48 ، سـال  2 و در    درصد 65 ،سال كي
عــوارض .  تحمــل شــدي از درمــان بــه خــوبيته ناشــيسيــتوكس
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مـاران  ي با درجات مختلف در همه ب      ابي تقر يك و گوارش  يهماتولوژ
 در مطالعــه BEAMم يــن رژيسه بــيــ در مقايمــشاهده شــد ولــ

Caballero  م  ي و رژCEAM  وجـود   ييهـا ن مطالعه تفاوت  ي در ا 
 مطالعـه افـراد    درصـد  30 در   4 و   3 درجهموكوزيت    مثلا .داشت

Caballero    اين در حالي بود كـه در مطالعـه مـا            و وجود داشت 
 موكوزيت درجـه  و  افراد ديده شد     درصد 4 در   3موكوزيت درجه   

 در  BEAMم  ي اسهال در رژ   ياز طرف . ده نشد ي د يماريچ ب يدر ه  4
 ـو در رژ  بيمـاران    درصد 69   مبتلايـان  درصـد  92 در   CEAMم  ي

 ـ در رژ  يعوارض كبـد  . مشاهده شد   و در درصـد  CEAM 24م ي
 ـر عوارض در هـر دو رژ يسا.  بود درصد BEAM 32م  يرژ  ـم ي ا ي
زان مـرگ و    ي م ،ن مطالعه يدر ا  .ا به ندرت مشاهده شد    ي ،ده نشد يد
 ـ بود كه ب   درصد 20 يريگي و پ  ي مدت بررس  ير ط يم   ميـزان شتر از ي

 ـبا . بود BEAMم  يدر مطالعه رژ   ريمرگ و م   نجـا متـذكر    يد در ا  ي
 ـ ب BEAMم  يرژ در مطالعه    م كه يشو ونـد  ي پ 1CRشتر مـوارد در     ي

 ،وند شـدند  ي پ CR≤2شتر موارد در    يباخير   در مطالعه    ي ول ،شدند
 مـؤثر   OSر و   يمرگ و م  زان  يم احتمالا  و DFS در   واقعيتن  يكه ا 

 PBSCTكه  ي كسان  در MNC تعداد متوسط    ،نيهمچن. بوده است 
 ـ ب ي كم ،افت كردند يدر  در  CEAM ) 108×4/5ر از مطالعـه     شتي

ــل  ــ )7/4×108مقاب ــ در رژEngraftment .ودب  در BEAMم ي

 روز  CEAM، 5/17 روز و در مطالعـه       12 معـادل    PBSCوند  يپ
ون يوزنف ا يها MNCتواند با توجه به تعداد      ين مسئله م  يبود كه ا  

وند ي از پ  يته ناش يسيج از نظر توكس   ير نتا يسا. ه باشد يشده قابل توج  
 ـ قابل مقا  OSو    ـ    ي  ـن دو مطالعـه رژ    يسه و مـشابه ب  و  BEAMم  ي

CEAMبود .  
  

   نتيجه گيري
 در اجـراي    در مجموع نتايج اين مطالعه بيان داشت كـه         

يـــم  رژ(ز  رو6يز دارو از  مـــدت دوره تجـــوCEAMيـــم رژ
BEAM (  ز به انجام يا ن، در اين رژيمطرفيك  از   . رسيد  روز 4به

Cryopreservation     ،اسـتفاده از   ياز بـه   ن نيست و از طرف ديگر  
ي  كه مستلزم رعايت زنجيره سرد در انتقال دارو م         BCNUي  دارو
 رژيم حاضـر    ساله  يك DFSهمچنين نتايج .  نيز، وجود ندارد   باشد

 70( يم آماده سازي قبلي مورد استفاده در ايـن مركـز          نسبت به رژ  
 ،مسموميت ناشي از درمـان     وبهتر بود   ) ددرص 30 در مقابل  درصد

 يط بـا شـرا  CEAMيم رژبا توجه به موارد فوق، . قابل تحمل بود 
يـم  يك رژيم جايگزين مناسب براي رژ     عنوان  ه  بمذكور، مي تواند    

BEAM  مطرح باشد.  

  
  

References: 
 
[1] Bierman PJ, Armitage JO. Adkinson, Clinical bone marrow and blood stem cell transplantation. Adkinson: 
2000. 
[2] Thomas. Hematopoietic stem cell transplantation. 1999. 
[3] Caballero MD, Rubio V, Rifon j, Heras I, et al. BEAM chemotherapy followed by autologous stem call 
support in lymphoma patients :analysis of efficacy, toxicity and prognostic factors. Bone marrow transplant 
1997;20(6):451-8. 
[4] Mills w, Chopra R, MCMillan A, Pearce R, Linch DC, Goldstone AH. BEAM Chemotherapy and 
autologous bone marrow transplantation for patients with relapsed or refractory, non–Hodgkin’s lymphoma. J 
Clin Oncol 1995;13(3):588-95. 
[5] Bosly A, Haioun C, Gisselbrecht C, Reyes F, Coiffier B. High dose treatment with autologous stem cell 
transplantation versus sequential chemotherapy; The GELA- experience. Eur J Haematol Suppl 2001;64:3-7. 
[6] Haskell CM, Berek JS. Cancer treatment. WB Saunders Company; 2001. 
[7] Salimando, Bressler, Kintzel, Geraci. Drug information handbook for oncology. 2th Edition, Lexi Comps 
Clinical Reference Library:2000-2001. 
[8] Stuart MJ, Chao NS, Horning SJ, Wong RM, Negrin RS, Johnston LJ, et al. Efficacy and Toxicity of a 
CCNU-Containing high-dose Chemotherapy regimen followed by autologous hematopoietic cell 
transplantation in relapsed or refractory Hodgkin's disease . Biol blood marrow transplant 2001;7(10):552-60. 
[9] Schmitz N, George S.T. Lymphoma working party (EBMT).16 Jan 2002. 
[10] Deeg HJ; A Guide to Blood and Marrow Transplantation.1998. 
[11] Ho AD, Hematopoietic stem call transplantation. 2002. 
[12] Berdejia  J, Flinn IM, New approach to blood and marrow transplantation for patient with low grade 
lymphoma. Cur opin in oncol 2001;13:335-41. 
[13] Freedman AS, Neuberg D, Grribben JG, Mauch P, Soiffer RJ, Fisher DC, et al; High dose 
chemoradiotherapy and anti–B-cell monoclonal antibody–purged autologous bone marrow transplantation in 
mantle-cell lymphoma; no evidence for long term remission. J clin oncol  1998;16(1):13-8. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

5-
22

 ]
 

                               5 / 6

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-741-fa.html


 1388، تابستان 2                                          دوره سيزدهم، شماره          فصلنامه علمي ـ پژوهشي فيض

 

 )116(

[14] Gulati SC, Shank B, Black p, Yopp J, Koziner B, Straus D,  et al. Autologous bone marrow transplantation 
for Patients with  poor-prognosi lymphoma. J clin oncol 1988;6(8):1303-13. 
[15] Khouri IF, Romaguera j, kentarjian H, Palmer JL, Pugh WC, Korbling M, et al. Hyper-CVAD and high- 
dose methotrexate/cytarabine followed by stem-cell transplantation: an active regimen for aggressive mantle- 
cell lymphoma. J clin oncol 1998;16(12):3803-9. 
[16] Martelli M, Vigenetti M, Zinzani PL, Gherlinzoni F, Meloni G, Fiacchini M, et al. High-dose 
chemotherapy followed by  autologous bone marrow transplantations versus dexamethason, cisplantin, and 
cytarabin in aggressive non-Hodgkin's lymphoma with partial response to front line chemotherapy:0 a 
prospective randomized italian multicenter study. J clin oncol 1996;14(2):534-42. 

  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

5-
22

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               6 / 6

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-741-fa.html
http://www.tcpdf.org

