
 

 
 (102-101) 1011تابستان  2شماره  18دوره 

 

 

 گزارش مورد

 

 با اختلالات کروموزومی پیچیده  Tلوسمی لنفوبلاستی حاد سلول گزارش یک مورد 

 در یک کودک مبتلا به آتاکسی تلانژکتازی
 

 3پور ، غلامرضا فتح2، اکبر صفایی1الدین صفوی معین
 

 هديچك
 سابقه و هدف 

که باعث استعداد ابتتلا بته بتدییمی     کروموزمومی است یک بیماری همراه با ناپایداری ،آتاکسی تلانژکتازی
 شود.  می

 مورد
ساله، ساکن شیراز و مورد آتاکسی تلانژکتازی بود که به دلیل تب و لنفادنوپاتی در بیمارستتان   1 یبیمار پسر

نشان داد که ایمونوفنوتیپی مطابق با لوسمی لنفوبلاستتی  را بلاست  %01 بستری شد. آسپیراسیون مغز استخوان
 ,XY,-5,42 ایتلالات کروموزومی پیچیده به صورت ،داشت. در بررسی سیتوژنتیک مغز استخوان Tحاد سلول 

del(6)(q22), der(8)t(8;17)(q24;q12q22),t(9;16)(q12;q24),dic(12;14)(p11;q24),+13,-14,-22  .دیده شتد 

 درمانی، پس از دو عود لوکمی بیمار فوت کرد. رغم شیمی علی
 يريگ جهينت

توانتد بتا    به علت ناپایداری کروموزومی متی  ،در زمینه آتاکسی تلانژکتازی Tلوسمی لنفوبلاستیک حاد سلول 
 شود.  آگهی نامطلوب می کاریوتایپی پیچیده همراه باشد که منجر به عود مکرر و پیش ایتلالات

 لوسمی  ،سیتوژنتیک های ناهنجاری آتلاکسی تلانژکتازی، :يديات كلكلم
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 52/11/99: افتيخ دريتار
 1022/ 11/25  :رشيخ پذيتار

دانشگاه علوم پزشکی تهران ـ تهران ـ ايران ـ  مرکز طبی کودکان ـ استاديارمولکولی و سیتوژنتیک ـ و فلوشیبپ پاتولوژی شناسی  متخصص آسیبمؤلف مسئول:  -1
 1019399121کدپستی: 

 دانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی شیراز ـ شیراز ـ ايران استادشناسی و فلوشیپ پاتولوژی مولکولی و سیتوژنتیک ـ  متخصص آسیب -5
 تحقیقات هماتولوژی ـ دانشگاه علوم پزشکی شیراز ـ شیراز ـ ايران مرکزفوق تخصص خون و انکولوژی کودکان ـ  -9
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 1022تابستان ، 5شماره  ،18 هدور

 

 

 

  مقدمه 
ــلول        ــاد س ــتیک س ــمی لنبوبتس ــا  T  ،12%لوس  %52ت

 دهـد   های لنبوبتستی ساد را به خود اختصاص می لوسمی
هـای ژنتیکـی مـ      آن عبارتنـد از بیمـاری  ساز  عوامل زمینه

جمله بیماری آتاکسی تتنژکتـازی و عوامـل محی ـی م ـل     
  اي  نوع لوسمی در پسرها بیشتر شیمیايیو مواد  پرتو تابی
دهــد  بیمــاران از ننــر ســنی نســبت بــه لوســمی  روی مــی

تـر هسـتند  بیمـاران     کمـی مسـ    Bلنبوبتستی ساد سلول 
تعداد لکوسیت  معمولاً،  Tلوسمی لنبوبتستیک ساد سلول 

بالاتر و درگیری مدياست  دارند  همه ايـ  خصویـیات بـا    
 ( 1)هستندخ ر بالای بالینی همراه 

يـک بیمـاری همـراه بـا ناپايـداری       ،آتاکسی تتنژکتازی    
 اتوزومی مغلوب با کروموزومی و يک اختتل نورودژنراتیو

است   122222تا يک مورد در  02222شیوع يک مورد در 
ايــ  اخــتتل اراــی بــا تتنژکتــازی  شــمی پوســتی       

عـود  پیشـرونده، عبونـت    ای پاتوگنومونیک، آتاکسی مخچه
دستگاه تنبسی، نقص ايمنی، استعداد ابتت به بدخیمی کننده 

(  5های يونیزان همـراه اسـت)   پذيری در برابر اشعه و آسیب
هــای پــاراکلینیکی ماننــد ســ ت آلبــا فتــوپروتئی ،  ارزيــابی

ــه    ــف يافت ــايی ژن جه ــداری   ATMشناس ــه ناپاي و م الع
کروموزومی ممک  است در تشخیص به موقع نقف داشـته  

 باشد   
ــه جهــف دو آللــی در ژن جهــف     ، کــه يــک ATM يافت

کنــد، من ــر بــه  پــروتئی  کینــاز ســري /تررونی  را کــد مــی
شـود  ايـ  ژن در تـرمی      مـی عوارض آتاکسی تتنژکتـازی  

و کنتـرل  رخـه سـلولی نقـف      DNAشکستگی دو رشـته  
اختتل عملکـرد ايـ  ژن من ـر بـه بـی ابـاتی ژنـوم         دارد 
شود که به یورت اخـتتلات نورودژنراتیـو، سساسـیت     می

اســتعداد ابــتت بــه بــدخیمی تنــاهر پیــدا  بــه رادياســیون و
ممکـ   (  تناهرات مختلف آتاکسـی تتنژکتـازی   9کند) می

است من ر به تشخیص نادرست شود، بنـابراي  آشـنايی بـا    
 (   5اي  اختتل نادر از اهمیت زيادی برخوردار است)

های هماتولوژيک  تناهرات بالینی، يافته ،در اي  گزارش    
يـک بیمـار    یو سايتوژنتیک، درمـان ت ربـی و میـزان بقـا    

ــه آتاکســی  Tلوســمی ســاد لنبوبتســتیک ســلول   در زمین
 شده است ره اتتنژکتازی ار

 گزارش مورد
بـه دلیـل تـب،    اهـل و سـاک  شـیراز    سـاله   3يک پسر     

لنبادنوپاتی گردنی و توده بیضه در بیمارستان بسـتری شـد    
سابقه پزشکی گذشـته وی از زمـان شـیرخوارگی آتاکسـی     

داد  وی بعداً در دوران کودکی خـود بـه    مخچه را نشان می
ــتی تتن ــازی پوس ــ ژکت ــمی و دوره ـ ــده    ش ــای عودکنن ه

هـای     تسـت بـود ريوی مبـتت شـده    - های سینوسی عبونت
ــزانآزمايشــگاهی ــوپروتئی  ، می ــا فت ــانوگرم در  93 را آلب ن

لیتر( نشان داد که تايیدکننـده   نانوگرم در میلی 2-6لیتر) میلی
ــه    ــود  يافت ــازی ب ــی تتنژکت ــی آتاکس ــخیص قبل ــای  تش ه

 سبتوژنتیک به یورت زير بود:هماتولوژی و 
 

 اسمیر خون محی ی و آسپیره مغز استخوان:
ــار       ــ  بیم ــی اي ــون محی  ــمیر خ ــت  %22 ،در اس بتس

لنبويیدی گزارش شد  بنابراي  بیمار تحت آسپیراسیون مغز 
استخوان قرار گرفت که تعداد زيادی بتسـت لنبوریـدی را   

 ( 1نشان داد)شکل 
 
 
 
 
 
 
 
 

میکروسکوپی آسپیره مغز استخوان. تعداد فراوان بررسی : 1شکل 
آمیزی گیمسا  های لنفوبلاستیک در آسپیره مغز استخوان)رنگ بلاست

 (1111نمایی  با بزرگ

 
 فلوسیتومتری:   

 BDفلوسیتومتری آسپیراسیون مغز استخوان بـا دسـتگاه      

FACScalibur  ، ًبتست را نشـان داد کـه بـرای     %62تقريبا
CD45 ،CD5 ،CD3  وCD7  هــا  (  آن5م بــت بودند)شــکل
منبــی بودنــد    CD8و  CD19 ،CD10 ،CD20 ،CD4بــرای 

 در Tبنابراي  تشخیص لوسمی ساد لنبوبتستیک سلول 
 يک بیمار آتاکسی تتنژکتازی گذاشته شد   
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 متبت هستند. CD3 ،CD5 ،CD7ها برای  های مغز استخوان نشان داد که بلاست آسپیره مغز استخوان. فلوسیتومتری سلول ایمیونوفنوتیپ: 2شکل 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

-,XY,42بررسی سیتوژنتیک آسپیره مغز استخوان. ایتلالات کروموزومی پیچیده  به صورت  :3شکل 

5,del(6)(q22),der(8)t(8;17)(q24;q12~q22),t(9;16)(q12;q24),dic(12;14)(p11;q24),+13,-14,-22 .دیده شد 
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 سیتوژنتیک:
زمان شده مغز اسـتخوان پـا از هاروسـت و     کشت ه     
افـزار   آمیزی به روش گیمسا تريپسـی  بـه وسـیله نـرم     رنگ

Cytovision  سـیتوژنتیکی   اختتلاتت زيه و تحلیل شد که
   :ای را به یورت پیچیده

42, XY, -5, del (6) (q22), der (8)t(8;17) (q24;q12q22), 
t(9;16)(q12;q24),dic(12;14)(p11;q24),+13,-14,-22 

  ( 9)شکل  نشان داد 
لوسمی لنبوبتستی ساد سلول دستورالعمل ابتدا بیمار با     

T (LANZKOWZSKY بـا  5216  سال  ويرايف پن )92% 
بـه مـدت سـه سـال      پرتو تـابی کاهف دوز داروها و بدون 

تحت درمان قرار گرفـت  پـا از آن لوسـمی لنبوبتسـتی     
دوباره عود کرد ولی به دلیل ايـ  کـه دهنـده     Tساد سلول 

سـاد بـا    لوسمی میلويیـدی  دستورالعملبا  ،مناسب نداشت
کاهف دوز تحت درمان قـرار گرفـت  پـا از پايـان     % 92

م دد عود کرد که  Tلوسمی لنبوبتستی ساد سلول  ،درمان
روی درمان مترونومیک قرار گرفت اما به دلیـل عـدم    تاًينها

 سبانه بیمار فوت شد  أپاسخ به شیمی درمانی و عبونت مت

 
بحث
ــر       ــار پس ــاله 3بیم ــی    ،س ــده آتاکس ــناخته ش ــورد ش م

تتنژکتازی بود که در زمینه اي  بیماری ژنتیکی  به لوسـمی  
  بررسی سبتوژنتیک مغـز  بودمبتت  Tلنبوبتستی ساد سلول 

 ,t(8;17)وزومی پیچیده م  جمله ماختتلات کرو ،استخوان

t(9;16), dic(12;14) del(6),    و هیپوديپلويیدی را نشـان داد
لوسمی بیمار دو  ،پرتو درمانیمانی بدون رغ  شیمی در علی

 بیمار فوت کرد     مرتبه عود کرد و نهايتاً
تقريباً يک سوم از بیماران آتاکسی تتنژکتازی به سرطان     

تري  نـوع بـدخیمی    شايع Bلنبوم سلول  ( 0شوند) مبتت می
است  افزايف خ ر ابتت به سرطان خون ساد لنبوبتسـتیک  

در آتاکسی تتنژکتـازی بـه دلیـل از دسـت رفـت        Tسلول 
 است  پـن  موتاسـیون ژن   توییف شده ATMهتروژنی ژن 

ATM   شـاملp.D1853N, p.S707P, p.F858L, p.P1054R, 

p.L1472W, p.Y1475C   در لوسمی لنبوبتستی ساد سـلول
T های سبید خون و  اند و با تعداد بالاتر گلبول مشاهده شده
 رـای غیـه دخیمیـ(  ب6، 3اند) همراه بوده زان عود بالاترـمی
 ه ويژه در بیماران آتاکسی تتنژکتازی بعد از ـز بـاوی نیـلنب

 ود که ممک  است از رس ، تخمدان، ـش ده میـی ديـنوجوان
 ( 8، 9معده، کبد و غده پاروتید منشا بگیرند)

لوسمی لنبوبتستی ساد در آتاکسی تتنژکتازی معمـولاً      
آگهی ضـعیف ماننـد شـروع بیمـاری در      های پیف ويژگیبا 

هـای سـبید    سنی  بالاتر، جنا مذکر، تعـداد بـالای گلبـول   
 ( 8خون و توده مدياست  همراه است)

ــو     ــی    پرت ــاران آتاکس ــولی در بیم ــا دوز معم ــانی ب درم
تتنژکتازی منع کـاربرد دارد  بنـابراي  تشـخیص نادرسـت     

از دلايل ایـلی ابـتت بـه     تتنژکتازی به عنوان يکی آتاکسی
های لنباوی/لوسمی ممک  است بـه دلیـل اسـتباده     بدخیمی

من ـر بـه    ،نادرست از پرتودرمانی و داروهای راديومیمتیک
 ( 5، 9، 12عواقب فاجعه بار شود)

اخـتتلات   وآتاکسـی تتنژکتـازی کـه جـز    به دلیل اي      
ه بیمار در زمین ـدر یورتی که  ،ناپايداری کروموزومی است

در مـوارد مواجهـه بـا     خصویـاً  ،مبتت به بدخیمی شودآن 
رود  در  استمال اختتلات سیتوژنتیکی پیچیده بالا می ،اشعه

يکی از معدود م العاتی که روی اختتلات سـیتوژنتیک در  
ــلول    ــاد س ــتی س ــمی لنبوبتس ــی  ن Tلوس ــی از آتاکس اش

 ،و همکارانف ان ام شده اسـت تیلور تتنژکتازی به وسیله 
تنها اطتعات سیتوژنتیک سه مورد در آن مقاله آورده شـده  
است  هر سه مـورد ماننـد بیمـار مـا هیپوديپلويیـد بـوده و       
اختتلات پیچیده کروموزومی را نشان دادند که عـتوه بـر   

مشـاهده شـد     t(9;16)يک مـورد  ،  10زوم وبازآرايی کروم
ی توانــد در لوســم مــی t(9;16)بنــايراي  هیپوديپلويیــدی و 
 ،ناشـی از آتاکسـی تتنژکتـازی    Tلنبوبتستی سـاد سـلول   

سـبانه  أمشـاهده شـود  مت   10عتوه بر بازآرايی کزومـوزوم  
اطتعاتی در مورد میزان بقای ايـ  سـه مـورد  کـر نشـده      

هـای   اما اطتعات بیمار ساضر نشان داد اي  يافته ( 3است)
هـای متبـاوت بـا عـود      درمـانی  رغ  شیمی سیتوژنتیکی علی

تر  نام لوب همراه است و درمان مناسب آگهی رر و پیفمک
هــای هماتوپورتیــک بــود کــه  پیونــد ســلول ،در ايــ  بیمــار

 سبانه دهنده مناسبی برای وی وجود نداشت   أمت
تنها ،  t(8;17)های بیمار ما يعنی  يکی از ترانسلوکاسیون    

يک بار در يک لوسمی پرولنبوسیتی در يک فرد بزرگسال 
 ت و  کر شده که اي  ــده اسـزارش شـ  گـمهاجر ـا سیـب
  /BCL3 های   است باعث فیوژن ژنـرانسلوکاسیون ممکـت
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MYC (11شود  ) 

 

يريگ جهينت
هـايی   تواند باعث ابتت به سرطان آتاکسی تتنژکتازی می    

شـود  آگـاهی در    Tم ل لوسمی لنبوبتستیک سـاد سـلول   
ای  مورد اي  اختتل ژنتیکـی بـه عنـوان يـک علـت زمینـه      

مهـ    Tاستمالی بـرای لوسـمی لنبوبتسـتیک سـاد سـلول      

 است، زيرا راديوتراپی و عوامل شیمی درمانی راديومیمتیک
منـع مصـر     ،در اي  بیماران به علت ناپايداری کروموزمی

دارند و ممک  است من ر بـه عواقـب نـام لوب و جبـران     
ناپذيری شود  ناپايداری کروموزومی که از خصوییات اي  

تواند باعث اختتلات کروموزومی پیچیـده   بیماری است می
های ناشی ازاي  بیماری شود و بـا عـود مکـرر و     در لوکمی

 آگهی نام لوب مرتبط باشد  پیف
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Abstract 
Background and Objectives 

Ataxia telangiectasia is a disease with chromosomal instability that causes susceptibility to 

malignancy. 

 

Case 

The patient was a 7-year-old boy living in Shiraz who had ataxia telangiectasia and was 

hospitalized due to fever and lymphadenopathy. Bone marrow aspiration showed a 60% blast 

population that was consistent with acute T cell lymphoblastic leukemia, 

immunophenotypically. In cytogenetic examination of bone marrow aspiration, complex 

chromosomal abnormalities as 42,XY,-5,del(6)(q22),der(8)t(8;17)(q24;q12~q22),t(9;16) 

(q12;q24),dic(12;14)(p11;q24),+13,-14,-22 were observed. Despite chemotherapy, the patient 

expired after two relapses of leukemia. 

 

Conclusions   

T cell acute lymphoblastic leukemia due to ataxia telangiectasia  can be associated with 

complex karyotype abnormalities leading to leukemia relapse and adverse prognosis. 
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