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 مقاله پژوهشي 

 
 الگوي ايمونوفنوتايپينگ لوسمي لنفوسيتي حاد بزرگسالان 

و ارتباط آن با پاسخ اوليه يا القايي 

 4خواه لتو، رويا د3پور اكبري موثقاكبر  ، علي2، جمال عيوضي ضيايي9چاوشيسيد هادي 
 
 
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

درمان  كه ميزان همراه است در حالي ر در بزرگسالانيمرگ و م يبالا ا ميزان، ب(ALL)حاد يلنفوبلاست يلوسم
سااير   هاا ا   ص و افتراق آنيمناسب، تشخ يها به درمان يابيبه منظور دست.  است %22-%41 باًيماران تقرين بيا
لوسامي   هااي  رگاروه ي ي بناد  طبقاه  ،ن مطالعاه يا  انجام ا يهدف اصل. ا  استيهاي لوسمي مورد ن رگروهي 

 . بوداستفاده ا  روش فلوسيتومتري  با لنفوبلاستي حاد

 ها روش مواد و
 يد قاضا يشا   يدر بخا  همااتولو    يماران بساتر يا  ب ALLنفر با تشخيص  934در يك مطالعه توصيفي، 

توسا    ،ماار يب 934نفار ا    18ن مطالعاه،  يا در ا .سي قرار گرفتناد رمورد بر 9312تا  9311ا  سال  ييطباطبا
تجزياه و   SPSS 2/99افازار   دو و دقيق فيشر و نرم هاي كاي ها توس  آ مون يافته .ار يابي شدندفلوسيتومتري 
 .تحليل شدند

 ها يافته
 رد٪ 32و   B-cell ALLو سالول باال    Pre-B cell در Pro-B cell ALL ، 22٪در  ير گاروه   ماراني٪ ا  ب2/92

کامال   يب بود ،ييدرمان القا ا  پس  B-cellماران مبتلا بهي٪ ا  ب84 .داشتند قرار T-cell ALLسلول بال   گروه 
ماورد مطالعاه،    يهاا  بر اساس شاخص .بود T-cell ALL  44% ين درصد برايکه ا يبه دست آوردند، در حال

 و پاسخ به درماان، در گاروه   ودانب ريپذ    امکان T-cell ALLول بال  اا  سل  Pre-T cell ALLياتشخيص افتراق
T-cell ALL نسبت بهB-cell  بود كمتر. 

 ينتيجه گير
ن حال لا م به ذکر است کاه  يمراجع بود، با ا شده در ا  آمار منظور بيشتر T-cell ALL ين مطالعه فراوانيا در

T-cell Lymphoma   ا   ،درجه بالاباALL و  نده ماندن در سالول   يچنين مدت  مان ب بود هم .متفاوت بود
B-cell ALL  ا  تر يطولانT-cell ALL  بود. 

 القاي رميسيونايمونوفنوتايپينگ،  لنفوبلاستيك حاد، يلوسم :ات كليديكلم
 
 
 
 
 
 
 
 

 52/7/98  :تاريخ دريافت 
 89/ 8/ 7: تاريخ پذيرش 

 
 ايران مركز تحقيقات هماتولوژي و انكولوژي دانشگاه علوم پزشكي تبريز ـ استاديار فوق تخصص هماتولوژي و مديكال انكولوژي ـ ـ 1
 مركز تحقيقات هماتولوژي و انكولوژي دانشگاه علوم پزشكي تبريز ـ ايران استاد و رئيسفوق تخصص هماتولوژي و مديكال انكولوژي ـ  -5
3- PhD يقات هماتولوژي و انكولوژي دانشگاه علوم پزشكي تبريز ـ ايرانقهماتولوژي ـ مركز تح 
  2111114731: خيابان دانشگاه ـ  ايران ـ كدپستي ـ پزشك عمومي ـ مركز تحقيقات هماتولوژي و انكولوژي دانشگاه علوم پزشكي تبريز: مؤلف مسؤول -4
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  قدمه م
 ـبا توجه به ا      Acute)حـاد  لنفوبلاسـتي  يکـه لوسـم   ني

Lymphoblastic Leukemia = ALL)  ــال ن از يدر بــ
 يهـا  شـرفت يرغم پ يست، عليبرخوردار ن يخوب يآگه شيپ

 يمارين بيک، ايمونولوژيا صيقابل توجه در درمان و تشخ
اســت و در  همــراه يير بــا يــمــرو و م بــابزرگســا ن  در

ذكـر  % 49تـا  % 52 ميزان درمان آن بين ،مختلف هاي همطالع
 . شده است

 يسـطح ي هـا  ژن يا آنت ـي يسلول يکه مارکرها ياز زمان    
ن ياز ا ،ق نوع بلاستيص دقيتشخ يسلول شناخته شد، برا

ن يــهـر ننــد وجــود و تاــاهر ا . اســتفاده شــدهــا  ژن يآنت ـ
 ينارس در همه موارد اختصاص ـ يها سلول يها رو ژن يآنت
 و هـم  يص انواع لوسميتشخ يبرا يست، اما کمک بزرگين

 .(1-3)نموده است ALLن ينن
ن نـوع  ييجهت تع ،ها موجود در سطح سلول يها ژن يآنت    

،  CD13  ،CD14ي هـا  ژن يآنت ـ .کننده هسـتند  کمک يلوسم
CD33 و CD34  ،نارس  طبيعي يديلوئيم يها هم در سلول
 AML (Acuteالبتـه در  . شوند يافت ميها  لوبلاستيو هم م

Myeloid Leukemia )يديــتروئيو ار يتيوســينــوع مگاکار ،
هـا   بلاسـت . حضور دارند يديتروئيو ار يپلاکت يها ژن يآنت

 (.4)کنند يان ميز بيرا ن HLA-DR ،يديلوئيم يدر لوسم
ن داخـــل يمونوگلوبـــوليا، B-ALL  مـــارانيب% 19در     
 Pre-B cell ALL که تحـت عنـوان   وجود دارد يتوپلاسميس

ن در سطح سـلول قـرار   يمونوگلوبوليا اگر .شود نام برده مي
-B% 2خواهد بود، که کمتر از  B-cell ALL بالغ رد، نوعيبگ

ALL (.2، 1)شود يها را شامل م 
 در گـروه  (Therapeutic Outcome)ين پاسخ درمانيبهتر    
+Early Pre-B cell CD10 ــده مــي % 52حــدود . شــود دي

ALLيها ژن ي، آنتها T و کننـد  يان م ـي ـها ب بلاست يرا رو 
  CD3هستند کـه  Pre-T cell ALL ،ن موردياز نصف ا کمتر

، 2)کننـد  يان م ـي ـها ب ا بدون آنيو  CD8و CD4  را همراه با
 يک ـيبه عـلاوه   CD3ژن  يآنتها،  T-cell ALLاما اغلب  (.4

خــود  يهــا بلاســت يرا رو CD8و  CD4 يهــا ژن ياز آنتــ
بهتـر   Pre-T cell ALLاز  T-cell ALL آگهـي  پـيش . دارنـد 

ــت ــيب% 52(. 1-3)اسـ ــ ALLاران ـمـ ــ ژن يـ، آنتـ  ياـهـ
 آگهـي  پـيش ن گـروه از  ي ـکنند کـه ا  يم انـيرا ب يدـيلوئـيم

 يدتريشـد  يدرمـان  يمياز بـه ش ـ ـي ـبرخوردارنـد و ن  يبدتر
 .دارند
 يژن يچ آنتيه يماران لوکميب يها بلاست ،نادر در موارد    
 لـوكمي تمـايز نيافتـه    ن گـروه ي ـکننـد کـه بـه ا    يان نميرا ب
(Undifferentiated Leukemia) ک ي ـ ياگـر رو  .نـد يگو يم ـ

 ،دنحاضـر باش ـ  يدي ـلوئيو م يديبلاست هر دو مارکر لنفوئ
 يدي ـو لنفوئ يديلوئيم يها و اگر بلاست Biphenotypicنام 

 Bilinealبـه نـام    ،دنزمان وجـود داشـته باش ـ   به صورت هم
ن سه دسـته  يماران در ايب آگهي پيشدر کل . شود يخوانده م

 .با شناسنامه مشخص بدتر است ييها ينسبت به لوسم
درمـان و   ،ک آني ـمونولوژيبا توجـه بـه نـوع ا    ALLدر     
 ـيبنـابرا . متفاوت اسـت  آگهي پيش مـار  ين اقـدام در ب ين اول
ALL  ،ک بـا اسـتفاده   يمونولوژيگروه ا ريمشخص نمودن ز

ــ   يتومترياز فلوســ ــال آن جم ــه دنب ــا يآور و ب  يفاکتوره
 .است يبرنامه درمان يجهت طراح دهنده آگهي پيش
 و بـه نـدرت مخفيانـه اسـت     ALL بـاليني م يشروع علا    

هـا روي م ـز اسـتخوان و     م و نشـانه يوجود علالوسمي بر 
بررسـي  م خـون   . گذارد درگيري اكسترامدو ري تاثير مي

 كـافي اسـت، ولـي    ALLبراي تاييد تشخيص  محيطي گاهاً
و آزمايشگاهي اضافي بـراي طـري يـك    باليني  هاي آزمايش

 ،طلاعـات تشخيصـي مهـم   درمـاني و اياـاد ا   دستورالعمل
بال ين مبتلا % 49تا  %52در حدود  (.3)ضروري خواهد بود

، اما سن هنوز به عنوان يـك عامـل   شوند ميدرمان  ALLبه 
بال ين مبتلا بـه   يك سومر درمان در يمحدود كننده براي تاث

ALL  بيشتر بيمـاران بـالغ    .شود سال محسوب مي 19با ي
تدابير درماني . شوند مي يماريمبتلا به عود ب،  ALLمبتلا به 
هاي عود شده و تكرارشونده اندك  ALLآميز براي  موفقيت
كـه درگيـري    ALLبيماران مبتلا به % 99بيش از  (.3)هستند
CNS ـنامشابهي علا صورتبه  ،دارند  م ارجـاعي را نشـان   ي
درد، تهـوع، سـفتي    دهند كه ممكن است به صورت سر مي

و اختلا ت نورولوژيك  گردني، ت ييرات در وضعيت ذهني
ساير مناطق درگير اكسـترامدو ري عبارتنـد   . باشد يا هيناح
معاينـه   در ها ترين يافته ها، شبكيه و پوست كه شاي  بيضه از

مـوز در پوسـت و   يپريـدگي، پتشـي و اك   به صـورت رنـ   
 .(1-3)است ها مخاط
 تحقيقـات خـون و که خوشبختانه در مرکز  ييجا آن از    
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و  يتومترين سال قبل فلوسياز نندانكولوژي شهيد قاضي، 
 ،شـد  ياناـام م ـ  يماران لوسمين  در بيپيمونوفنوتاين اييتع

م، تـا  ينمـود  ايـن مركـز  در  ALLمـاران  يب ياقدام به بررس ـ
ــود  ــ  اناــام يپيمونوفنوتايااوً  مشــخص ش ــه روين  يافت

در  ، زم ييق و بـا کـارا  ي ـصـورت دق  تا نه حد بهماران يب
 يکيمونولــوژير گــروه ايــص زيجهــت رســاندن بــه تشــخ

رات  زم و يي ـن صـورت، ت  ير ايدر غنمايد و  ميمساعدت 
نيـاز   ص،يتر جهـت تشـخ   ياختصاص ياستفاده از مارکرها

درمان موارد ذکر شده و پاسخ به درمان نـه   در ثاني .است
 .د داشته باشديا بايداشته و  ييها تفاوت

 
  ها روشمواد و 

جامعـه  . بـود  يل ـيو تحل يفيپژوهش حاضر از نوع توص    
سـال کـه    15 يماران با يب يپژوهش حاضر را تمام يآمار

ي قات همـاتولوژ يحاد در مرکز تحق يبه علت ابتلا به لوسم
توسـ   بودنـد و   يز بسـتر ي ـتبرشـهيد قاضـي    يژانکولوـ 

بـراي   يتومتريص گذاشته شده و فلوسـا يتشخ يمورفولوژ
  .دادند ميل يتشکشده بود، اناام ها  آن
کــه در  يان افــراديــاز م ALLار ـمــيب 134 در مامــوع     

 ـ 1392 تـا  1377 يهـا  سال حد فاصل يعنيسال  9مدت   اب
بـه روش   شده بودنـد،  ين مرکز بستريدر ا ALLص يتشخ

آســان در ) Consecutive در دســترس از نــوع يريــگ نمونــه
 .شدندانتخاب ( دسترس

فـوق   ALLماران يب يها پرونده و يشگاهياطلاعات آزما    
ک يـــهماتولوژ يهـــا ر شـــاخصيو مقـــادبررســـي شـــد 

مشـخص   يتومتريکه با استفاده از روش فلوس يشگاهيآزما
 ينيم بـال ي ـک، علاي ـاطلاعـات دموگراف . دي ـثبت گرد بودند،
ن  بر اسـاس مطالعـه   يپيمونوفنوتايا يها و شاخص بيماران

م ـز اسـتخوان کـه     يوپس ـيون و بيراس ـي، آسپيطيخون مح
 Pre-B cellي هـا  بـه گـروه   ALLماران يب يبند ميتقس يمبنا

ALL  ،B-cell ALL  وT-cell ALL ــ ــه و  يم باشــد، مطالع
 .شد يبند گروه
زان ي ـاز جمله سن و جنس بـا م  ين رابطه عواملينن هم    

بـه درمـان در    يکل ـ يده ـ زان پاسخيبه درمان و م يده پاسخ
رژيـم درمـاني القـايي مـورد      .دي ـگرد يبررس رميسيون حد

ــم    ــامل رژي ــه ش ــن مطالع ــابي در اي ــاوي  59ارزي روزه ح

آسپاراژيناز -Lكريستين، داناروبيسين، سيكلو فسفامايد،  وين
و پردنيزولون بر اساس دستورالعمل تصـويب شـده بخـش    

 . بود
 ن ينن هم ت مارکرها وـصح ان ازـنيحصول اطم  يراـب    

بر اساس اندازه ، ابتدا ينمونه سلولها در  مثبت بودن بلاست
 Forward Scatter  ،Side)و مشخصات ضمايم درون سلولي

Scatter) هدف جمعيت سلولي بلاست(gate)  شده انتخاب
ت انتخاب شده يجمع يبر رو يمارکر يزهايآنال يو تمام

بر اساس  ،تهيهه مارکرها بعد از ياناام گرفت و سپس کل
مورد  (batch-control)سازندهفرآيند استاندارد شركت 

کنترل  هاي شيآزما يتمام يبرا ضمناً. قرار گرفتند يابيارز
 استفاده قرارمورد  IgG-FITC  ،IgG-PE مشتمل بر يمنف

 19تا  2ن يها ب ح است تعداد سلولي زم به توض .گرفت
تر به يکروليم 199و مقدار  شد ميتر تنايکروليهزار در هر م
با  .ديمنتقل گرد (Bection Dickinson)يتومتريلوله فلوسا

 FITC (Fluoresceinه شده با گکونژو يها يباد يآنت

Isothiocyanate )و PE (Phyco Erythrin )هر  يبه ازا
 شد،نمونه اضافه  يحاو يها تر به لولهيکروليم 19 يباد يآنت

د و يو حرارت اتاق انکوبه گرد يکيقه در تاريدق 42مدت 
 .قرار گرفت يابيمورد ارز Cell Questافزار  توس  نرم

بـر   يمبتن ـ يها ک، دادهيدموگراف يها که داده نياز ا بعد    
ــعلا ــالي ــا و داده ينيم ب ــاخص   يه ــه ش ــوط ب ــا مرب  يه
ه و ي ـشدند، تاز يآور ب جم ين ترتين  به ايپيمونوفنوتايا

 ـاناام تحل يها صورت گرفت و برا آن يه رويل اوليتحل ل ي
 .شدآماده  يآمار
ــاران از        ــ  بيم ــروه ايمونوفنوتايپين ــين زيرگ ــراي تعي ب

 :هاي متعدد استفاده شد معيارهاي زير مطابق با رفرانس
Pro-B cell: CD19+,  HLADR+, CD34 + 
Early Pre-B cell: CD19+, CD10+, TdT+, CD22+, 
CD79+ 
Pre-B cell: CD19+, CD20+, CD21+, CD10-

 
Mature B-cell: CD19+, CD20+, CD21+, CD22+,sIg M, 
IgD 
Pre-T cell: CD2+, CD7+, CD3+, CD8+, CD4+  
or  
Pre-T cell: CD2+, CD7+, CD3+, CD8-, CD4- 
Mature T-cell: CD2+, CD7+, CD3+, CD4-, CD8+, 
TCR+ 
or 
Mature T-cell: CD2+, CD7+, CD3+, CD4+, CD8- 

% 59اگـر  ، (WHO)سـازمان بهداشـت جهـاني    اريمطابق مع
 ان ـيول را بـر معمـيغ( رـمارک)ژن  يدار آنت هسته يها سلول
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 .(2، 1)دنشو يم يمثبت تلق ،کنند
افـزار   حاصل از پژوهش حاضر با استفاده از نرم يها داده    
 رار گرفته و به تناسب ـل قـيورد تحلـم SPSS 2/11 يارـآم

 يو آمار استنباط يفيآمار توص يها اهداف پژوهش از روش
 ـ  تبـه صـور   يفيک يها داده. استفاده شد  يدرصـد و فراوان

 يهـا  از آمـاره  يکم ـ يها ف دادهيتوص يبرا. ف شدنديتوص
هـا بـه صـورت     نيانگيم. دياستفاده گرد يو پراکندگ يمرکز

 ± SEM 5)نيانگي ـاسـتاندارد م  يدو برابـر خطـا   ± نيانگيم
Mean) ونآزم ـبا  يفيک يرهاين مت يرابطه ب. نشان داده شد 

هـا در دو   نيانگيتفاوت م. سناش شد شريف قيدق و دو يکا
ــا   (Indipendent student t test)مســتقل t ونآزمــگــروه ب

در  >p 92/9، يدارادر تمام موارد سطح معن. ديگرد يبررس
 . نار گرفته شد

 

     ها يافته
نبودن  يمورد به علت قطع 11 ،ماريب 134در ماموع از     

 153از مطالعــه کنــار گذاشــته شــدند و از  ALLص يتشــخ
قابل قبـول از   يتومتريمار فلوسايب 91فق   ،مانده يمورد باق
 ـاز ا(. 1جدول )ک داشتنديمونولوژيرگروه اين زيينار تع ن ي
از . بودنـد  مرد%( 2/42)نفر 17و  زن%( 2/42)نفر 21 ،تعداد
ننـد   هـر ي تفاوت جنس ـ ،کيمونولوژيا يها گروه رينار ز
تـر    يان شايدر آقا T-cell ALLنوع  اما مشخصاً نبوددار امعن
 . بود
حـداقل سـن   و سال  2/59 ±21/1 ميانگين سني بيماران    
ــداکثر  15 ــال  99و ح ــودس ــا ز .ب ــن ب ــس ــروه ري ــا گ  يه

 .شتندا يداراک ارتباط معنيمونولوژيک و ايمورفولوژ
. ساکن روستا بودند% 7/39 و ساکن شهربيماران % 3/11    
تفـاوت   ،کي ـمونولوژيا ک وي ـمورفولوژ يهـا  گروه ريدر ز
 يماريبروز ب .از نار محل سکونت وجود نداشت يدارامعن

و تفـاوت   بـود  کسـان ي بـاً يگـرم و سـرد تقر   يهـا  در فصل
 .نداشت يدارامعن
 و ماران مشاهده شـد يب (%4/5)مورد 3استن در يتوده مد    
 . تر بود  يبه طور مشخص شا Tک يمونولوژيگروه ا ريدر ز
. وجود داشت( مارانيب% 2/43)مورد 23در  ياسپلنومگال    

مشـاهده شـد   ( مارانيب% 9/49)بيمار 19در  يوجود آدنوپات
 اب ـ، س يـه گردنـيب در ناحـيه ترتـوع آن بيکه حداکثر ش

 .بودنال ينگويو ا يلاريبولر، آگزيماند
 (%7/2)مــورد 7در  بـروز بيمـاري  ن يح ـ CNS يري ـدرگ    

 ـامـا درگ . وجود داشـت  بيمـار   52ت در ي ـدر نها CNS يري
 ،کي ـمونولوژيا يهـا  گـروه  رياز نار زديده شد و  (2/59%)
 يکينياز ناـر پـاراکل  . بـود  B-cell کمتـر از  T-cell ALL در

ــه در يحــ يطــيوجــود بلاســت در خــون مح   72ن مراجع
 ـ (%11)بيمار مختلـف   يهـا  گـروه  ري ـن زيمشاهده شد که ب

 . مشاهده نشد يداراتفاوت معن
مـورد   4در  (Tumor lysis syndrome)ز تومـور يسندرم ل    
وجود داشـت کـه بـه صـورت      ALL بيماران کلاز %( 3/3)

از اين  و تر بود  يشا L3 ير گروه مورفولوژيدر ز يدارامعن
بـا هـم    يداراتفاوت معن ـ ،کيمونولوژيا يها گروه ريزنار 

افته بـود  يش يافزا ALL (%9/17)بيمار 55در  ESR. نداشتند
ــاوت ــدر ز يو تف  81در  LDH. هــا مشــاهده نشــد گــروه ري

 ريدر ز يافته بود و باز تفاوتيش يافزا( مارانيب% 4/79)بيمار
 .  ها مشاهده نشد گروه
 L1  ،112در گـروه  %( 4/5)بيمـار  3 ؛ياز نار مورفولوژ    
 L3در گـروه  %(1/4)بيمـار  2و  L2در گـروه  %( 2/83)بيمار
ب ي ـبـه ترت  كيمونولوژيا يها گروه رياز نار ز .اشتندقرار د

 %(21)بيمـار  Pro-B cell ALL ، 13 %(11)بيمـار  18: وعيش
Pre-B cell+ B-cell (33)بيمـار  41 و% Pre-T cell+ T-cell  

 .بودند
کـدام بـه دنبـال     چيه ـL1  يماران در گروه مورفولـوژ يب    

،  L2گـروه   ري ـز در ،نرفتنـد  رميسيونبه  القايي هيدرمان اول
% L3  ،199رگـروه  يکامل رفتنـد و در ز  رميسيونبه % 8/27

 اران ـميون در بـيسيدت رمـطول م .ون کامل رفتنديسيبه رم
 ود و ـروز ب 177  ـمتوسو روز  241روز تا  59از  Bگروه 

 .روز بود 198متوس   وروز  559روز تا  42از  Tدر گروه 
 که  Bدر گروه  ؛سه شديز مقاين T و B در گروه ميزان بقا    
هـا     بودند و اطلاعات  زم در مـورد آن يز شرايحا نفر 12

و به طور متوس  مت ير روز  5999تا  3بقا از  ،در دست بود
 ،نفـر مـذکور   11از   Tدر گـروه  .به دست آمدروز  45/299

 کـلاً  .روز بود 41/411روز و به طور متوس   8-829بقا از 
از ،  T-ALLمـار و در گـروه   يب 54 ،ماريب 29از  Bدر گروه 

افتند کـه از ناـر   يون کامل راه ـيسيمار به رميب 11مار يب 59
 . (1جدول )دار نبودامعناختلاف  ،يآمار
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 ـاز نار پاسخ به درمـان و       ون کامـل بـه دنبـال    يس ـيا رمي
 يهـا  رگـروه يدر ز (Induction Therapy)هي ـاول ييدرمان القا
وجود داشـت،  مار يب 5که  L3و  L1در گروه  ک،يمورفولوژ

البته با توجه بـه کـم بـودن    . رفتندرميسيون كامل  به دوهر 
 ياظهــار ناــر خاصــ ي،از ناــر آمــار L3و  L1 ر گــروهيــز
مـوارد   %4/19در  ALL (L2)ر گروهيزدر  يتوان کرد ول ينم
 شدهاناام  هاي هون کامل حاصل شده بود که با مطالعيسيرم

 ـبا توجه بـه ا . مطابقت دارد تحـت   ALLون يس ـيکـه رم  ني
لـزوم دخالـت دادن    ،باشـد  يک متفاوت ميعوامل پروگنوست

 .کننده است ز در جواب به درمان کمکين عوامل نيا
 

 مورد مطالعه ALLبندي ايمونوفنوتايپينگ بيماران  تقسيم: 9جدول 
 

 (±SD)ميانگين درصد شيوع ALLنوع 
Pro-B cell 14 4/19 78/14 ± 91/52 
Pre-B cell 4 3 79/52 ± 52/37 

B-cell 35 8/53 17/19 ± 18/58 
Pro-T cell 1 7/9 9 ± 15 

T-cell 32 1/51 45/12 ± 13/52 
 32/57 ± 88/11 5/14 91 ماموع

 
  ريز يدــبن ميـدر تقس يـيان القاـه درمـخ بـپاساز ناـر     
 Pro-Bدر اين مطالعه در زير گروه  يك،مونولوژيا هاي گروه
-Tو در گــروه % 8/73در  Pre-Bدر گــروه  ،مــوارد% 31در 

cell ،  اعــم ازMature T-cell  وPre-T cell ، 1/59 % بــه
ون يس ـيرم يدهنده درصد با  ون کامل رفتند که نشانيسيرم

بررسي اين مطلب كه عوامـل   .باشد يم Pre-Bکامل در نوع 
گر باعـ   يا در ارتباط با عوامل ديصورت جداگانه  فوق به

اج بـه  ي ـاحتيـا خيـر،   ش جواب به درمان شـده اسـت   يافزا
 .دارد انگريد هاي هج مطالعيسه با نتايو مقا تحقيق بيشتر

 -Tمـار و در گـروه   يب 54 ،مـار يب 29از  Bدر گروه  کلًا    

ALL  افتنـد  يون کامل دسـت  يسيمار به رميب 11مار يب 59از
 ون دريس ـيطـول مـدت رم   .دار نبـود امعن ـ يکه از نار آمار

ماران يبود که در ب يافته جانبيون رفتند يسيکه به رم ييها آن
و در (  روز 177متوســ  )روز 241روز تــا  59از  Bگــروه 
مت يـر  ( روز 198متوسـ   )روز 559روز تـا   42از  Tگـروه  
ز ين Tو  B اما بقا در گروه. دار نبودامعن ينار آمار و ازبود 

  يز شـرا ينفـر حـا   12کـه   Bدر گـروه   است؛ سه شدهيمقا
 3ها در دست بود، بقا از  بودند و اطلاعات  زم در مورد آن

. بـود متفـاوت  ( روز 45/299به طور متوسـ   )روز 5999تا 
بـه طـور   )روز 8-829بقـا از   ،نفر مـذکور  11از   Tدر گروه
ــ   ــاوت و( روز 41/411متوس ــروه  يدر مقا متف ــه دو گ س

 .دار نبودامعن
 

 بحث
 ياز اجـزا  يک ـيهـا اکنـون بـه     ين  لوسميپيمونوفنوتايا    
ل شده است و همه يها تبد ن نوع درمان آنييتع وي صيتشخ
ز ي ـل تميــ ـت تسهـجه ـ يرـت ـياختصاص يمارکرها ،روزه
 .شود يم يها معرف يانواع لوسم يقطع
 ـ، به يه بر مورفولوژيها با تک يص انواع لوسميتشخ     ک ي

و بدون  تبديل شده يدر بلوغ علم هماتولوژ يخيحادثه تار
هـا   ژن ييک و شناسـا يتوژنتيس ،ن يپيمونوفنوتاياستفاده از ا

 غيـره، و FISH (Fluorescene in situ hybridization )توس  
 . ممكن نخواهد بودص و درمان يتشخ
که اکنون به صـورت مرجـ     يمتعدد قبل هاي هدر مطالع    

در  ALL ، بيمارانن يپيمونوفنوتايبر اساس ا ،در آمده است
 درو  B-cellو  Pre-Pre-B cell ، Pre-B cellبـه   B-cellنوع 

 Mature T-cellو  Pre-T cellبـــه دو نـــوع  T-cellنـــوع 
ت در يکه به علت محدود نيبا ا. (1-2)شوند يم يبند گروه
مقـدور   B و Tي هـا  رگـروه ين زييها امکان تع يباد يه آنتيته

حـذف   بـه از مـوارد نانـار    يکـه در برخ ـ  ينبود، به طـور 
د ش ـ يسع يول در اين مطالعه شديم، يست کليماران از ليب

 يهـا  گـروه  رين زييتع يا مکان پانل کامل مارکرها برا يحت
ALL  يبنـد  ميدر مـورد تقس ـ  متاسـفانه  .به کار گرفته شـود 

بــا کــم بــودن  ،يتومتريک بــا اســتفاده از فلوســيــمونولوژيا
ن يـي کـه در تع  ييمورد استفاده و نبـود مارکرهـا   يمارکرها

کننـد،   يک کمـک م ـ ي ـمونولوژيد اي ـجد يها رگروهيق زيدق
. ممکن شـد  Pre-B و B  ،Tي ها گروه رين زييفق  تع عملًا
ــيتع ــم T-ALLاز  Pre-T ALLن ي ــ و ه ــازينن  ين جداس

Mature B-cell ALL از Pre-B ALL پـيش  . ر نشديپذ امکان
 ـبـه ا  T-cell و B-cell ماران بر اساس دو گـروه يب آگهي ن ي
هـر نـه سـلول بلاسـت      B-cellب است که در گـروه  يترت

، اما در است شتريپروگنوز بهتر و پاسخ به درمان ب ،تر نارس
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 بهتـر  Pre-T cellاز  Mature T-cellپروگنـوز   T-cellگـروه  
در انتخـاب درمـان    ها رگروهيبا توجه به دخالت ز. باشد يم
 يهـا  استفاده از درمان يبراي و لزوم جداساز ALLماران يب

شـود و   يشتر احساس ميب يل مارکرهايتکم اهميت ،تر تازه
مهـم مطالعـه حاضـر     يهـا  تياز محـدود  يک ـيصه ين نقيا
 .باشد يم

 يارهـا يبا توجه بـه مع  ،نفر بودند 91ماران که يه بيدر بق    
ج به دسـت  ين نتايا يسلول يها ژن يان آنتيو ب يتومتريفلوس
 نفـر %Pro-B cell  ،14(59/11 ) در گروه مارانيب تعداد: آمد
بودنـد   Mature B-cell و  Pre-B cell%( 3/21)نفر 44 و بود

وجـود  Mature B- cell از  Pre-B cell  يکه امکان جداسـاز 
. داشــتندقــرار  T-ALLدر گــروه %( 2/35)نفــر 59. نداشـت 

ــه امکــان جداســاز  Mature T-ALL و  Pre-T ALL يالبت
 يهـا  در بلاسـت  يديلوئيم يها ژن يآنت بروز .شتوجود ندا

نوع بزرگسـا ن   ALLدر  ،مختلف هاي هدر مطالع يديلنفوئ
(. 2)مراج  مختلف ذکر شـده اسـت  در درصد  29تا  19از 

ــم ــ ه ــا و  ينن ــروز مارکره ــن ب ــي ــا ژن يا آنت  يرو B يه
 ـن B-ALLدر  T يو مارکرها T-cell يها بلاست ن ي ـز در اي
 .ديده شدمطالعه 

کـه   CD13 مـارکر  يدي ـلوئيم يها ژن يبروز آنتدر مورد     
 يديلنفوئ يها در بلاست واست  يديلوئين مارکر ميتر  يشا

-B% 49 حاضـر در مطالعـه   ،شود يان ميب يبه صورت جانب

ALL ژن  يآنت هاCD13  29و %T-ALL   ژن  يآنت ـهـاCD13 
 %31و  B-ALLدر  % CD33 3/58مـارکر  . انـد  ان کـرده يرا ب
 ـب (aberrancy)جا نابه به صورت T-ALLدر   ان شـده اسـت  ي

بـه   .(3، 4)باشد يم هاي مشابه مطالعهج مطابق با ينتا كه اين
به  CD13 و CD33  يديلوئيم يگر بروز مارکرهايعبارت د
 .است  B-ALLتر از نوع  يشا،  T-ALLدر  جا نابه صورت

زان ي ـم ،شهيد قاضـي تبريـز   در مرکزديگر  يا در مطالعه    
 ـلنفوئ يهـا  بلاست يرو يديلنفوئ يوع مارکرهايش بـه   يدي

ــ %( 14) و TdT  ، (59 )%CD7  ،(51 )%CD2%( 42)كلشــ
CD10 ( 2)ميزان ،ها همطالعساير برخلاف  كه بود%CD19 و 

(8 )%CD20  ،ن يتـر   يشـا . بـود  اربرخـورد  ينييوع پاياز ش
 ـلنفوئ يهـا  بلاسـت  يکه رو يديلوئيم يمارکرها ان ي ـب يدي

. بودنـد  %19و  %11وع يبـا ش ـ  CD33 و CD13 ،بودند شده
 ود ـوج يدـيلنفوئ يها بلاست% 14در  CD34 ژن يبروز آنت

 (.7)داشت که با پروگنوز خوب همراه بود
دانشگاه آقاخـان   يکه در دپارتمان پاتولوژ يا در مطالعه    
از نار  ALLمار مبتلا به يب 598 شده،اناام پاکستان  يکران
کـه   نـد مورد مطالعه قرار گرفتن  يپيمونوفنوتايا يبند ميتقس
سـن  . گزارش شـد % 55/17در کل  T-ALLزان ياه ميدر نت

 T-ALLوع يسال و ش T-ALL 5/17ماران مبتلا به يمتوس  ب
بـه  % 17/14)شـتر بـود   يدر بزرگسا ن نسبت بـه کودکـان ب  

82/51% .)T-ALL  زنـان نسبت بـه   يشتريوع بيش مرداندر 
ن يتــر حســاس CD7مــارکر  %(.31/52بــه % 49/18)داشــت
وع يکودکان و بزرگسا ن بـا ش ـ  T-ALLبود که در  يمارکر

 مـاران ين بي ـاستفاده شـده در ا  يمارکرها .ديده شد% 4/84
CD22  ،CD20  ،CD17  ،HLA-DR  ،CD33  ،CD13  ،

CD7  ،CD5  ،CD1  وCD10 (9)ندبود. 
مارسـتان  يب يکه توسـ  بخـش همـاتولوژ    يا در مطالعه    

و همکـاران   زو ن توسـ  يارتش ن ـ يدانشگاه پزشکنانفي 
ــام  ــد،انا ــم ش ــي ــروز آنت ــا ژن يزان ب ــلوئيم يه  يرو يدي
ن يدر ا .بود% 2/34مورد مطالعه  ALLمار يب 58 يها بلاست

 ـلنفوئ يهـا  ژن يزان بروز آنت ـين مينن مطالعه هم  يرو يدي
ــا بلاســت گــزارش شــده  % AML  ،8/53مــار يب 71 يه

دانشـگاه   وسـت  مارسـتان يکـه در ب  يا در مطالعـه (. 8)است
همکاران اناام گرفت نشان داده  وژو  ن توس ينسيچوان 

مـار  يب 59در  يدي ـلوئيم يهـا  ژن يزان بـروز آنت ـ يد که مـش
ALL  ،39 %مــوارد  %3/19در  وباشــد  يمــCD13  7/59و% 

داده ن مطالعـه نشـان   يدر ا .ان شده بوديب CD33 يمارکرها
بر  يديلوئيم يها ژن يزان بروز آنتيدر م يچ تفاوتيکه هشد 
 در مطالعـه  امـا  وجـود نـدارد   B-ALLو  T-ALLانوع  يرو

 يتر بود و از نار آمـار   يشا T-cellدر  CD33بروز  حاضر،
991/9 p< (19)گزارش شد. 
 يهــا ژن يبـروز آنت ـ  ،و همکــارانشژو البتـه در مطالعـه       
کردنـد   يان م ـي ـرا ب CD34کـه   ALLمـاران  يدر ب يديلوئيم
در % p=  ،3/13 931/9)بـود منفـي   CD34از بيمـاران  شتر يب

 (.19%()9/77مقابل 
ــق، در      ــن تحقي ــودن فا    اي ــل نب ــه کام ــه ب ــا توج ــب ل ي
 ـينتوانست يتومتريفلوس  يرو يدي ـلوئيم يهـا  ژن يم بروز آنت

را بر اساس حضـور و عـدم حضـور     يديلنفوئ يها بلاست
CD34 ميکن يابيارز. 
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 ــ     بــروز  زانيــم ،ويليــامز يمرجــ  همــاتولوژ ابطبـق كت
و در % 2-%39کودکان از  ALL يرو يديلوئيم يها ژن يآنت

از رابطه معنـاداري   .ده استشذکر % 19-%29بزرگسا ن از 
افت ي يمونولوژيگروه ا ريو ارتباط آن با ز ينار مورفولوژ

و  ALL(L3)البتـه بـا توجـه بـه کـم بـودن تعـداد        . (4)نشد
ALL(L1)  ،ــ ــوژ ينمـ ــوان مورفولـ ــا  يتـ ــاط آن بـ و ارتبـ

مـاران  يدر ب. مطالعه نمود ين  را از نار آماريپيمونوفنوتايا
 ALL (L3)و تعـداد  % ALL (L1) 4/5تعـداد  ايـن مطالعـه،   

 Matureبـا نـوع    ALL (L3)و پر واضح است که بود % 1/4

B-cell مارانيکه تعداد  ب يباشد و در صورت يهمراه مALL 

(L3) ـ ينت باشـد، اد يز  حاصـل   يز ناـر آمـار  ا يدارااـه معن
 .شود يم

در بخـش   ال گوايز و همكـاران که توس   يا در مطالعه    
بـا   يسـعود  يدانشگاه پادشاه يدانشکده پزشک يهماتولوژ

 IHC (Immunohistochemical)و  يتومترياســتفاده از فلوســ
بيمار مـورد مطالعـه،    29نشان داده شد که از  ،اناام گرفت

ــاريب 37 ــا يدارا (%74)مــ  Pre-B ALL ، 19 يمارکرهــ
ــاريب ــاريب 3و  T-ALL (%59)مـ  Mature B-ALL(%1)مـ

 (.11)بودند
% T-ALL 52%-59وع يزان ش ـيز ميگر نيد هاي هدر مطالع    

بـه دسـت   % 2/35زان ين ميذکر شده است و در مطالعه ما، ا
 يکه گرفتـار  نيبا توجه به ا .(15-14)با ست که نسبتاً آمد

 بـا  درجـه  ي بـا  يها در لنفوم يطيم ز استخوان و خون مح
ــا   ــت ب ــن اس ــردد  ALLممک ــتباه گ ــتفاده از   ،اش ــزوم اس ل

هـاي   هدر مطالع ـ. شود يشتر احساس ميب يليتکم يها روش
-Bو % Pre-B cell 72 % ،T-ALL 59درصـد   ،مشابه ديگـر 

ALL 2 %(.1، 5، 2)ذکر شده است 
ک ي ـمونولوژيرگـروه ا ين نقش زيياست جهت تع يهيبد    

 ياـه ژن يـروز آنتـب ن ـييتع ،زرگسا نـب ALL يـدر لوسم
CD19 ،CD20  ،CD21  ،CD10  ،SIg  ،cIg  ،TdT  ،CD2 ،

CD3  ،CD4  ،CD7 و CD1a  توجــه بــه ننــد مــارکر    و
ــلوئيم ــتر    (CD33و  CD13)يديـ ــارکر مشـ  CD45و مـ

 ان هـم ي ـکه ب ين در مواردينن هم (.12-17)است يضرور
تواند  ياناام آن م ،مورد نار باشد يخاص يها ژن يزمان آنت
 يرو Tبـرعکس   و T-cell يرو B يان مارکرهاين بييدر تع

B-cell (19، 18)کننده باشد ها کمک. 
مارستان مردم دانشگاه يب يمطالعه در بخش هماتولوژدو     
 يروT (CD7  ،CD2 ) يها ژن يآنت انيکه ب شدهاناام  پكن

B-ALL که  ه شدهنشان دادو قرار گرفته است  يمورد بررس
-B يهـا  در بلاسـت  يبه صورت نـادر  T يها ژن  يبروز آنت

ALL (.18، 59)شود يان ميب 
     

 گيري نتيجه
بـا   ييدر مورد پاسخ به درمـان القـا   حاضرج مطالعه ينتا    

 يآگه شيبا پ ييها را جزو گروه T-cell ALLکه  هايي مطالعه
تفـاوت در عـدم   ن يه ايتوج .دانند، متفاوت است يخوب م

 ـباشـد، ز  يم ـ T-cell ALLاز  Pre-T cell ALLز يتمـا  را در ي
 و از پروگنوز بدتر Pre-T cellر گروه يز ،يمراج  هماتولوژ

T-cell ALL ــروز . برخــوردار اســت ياز پروگنــوز بهتــر ب
 B-cell ALLتـر از    يشـا  T-cell ALL يدي ـلوئيمي مارکرها

 .باشد يم
نقش آن در درمـان و   و ن يپيمونوفنوتايمورد اناام ا در    
توافـق  حاد، همه مراجـ    يماران لوکمين پروگنوز در بييتع

شــهيد نــ  در مرکــز يپيمونوفنوتايو متاســفانه ا ناــر دارنــد
 . همراه است ييها يص و کاستيبا نقا قاضي تبريز،
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Abstract 
Background and Objectives 

Acute Lymphoblastic Leukemia (ALL) is associated with a high rate of mortality in adults and 

the cure rate of the affected patients is nearly 25-40%. In order to achieve a good treatment, 

diagnosis of ALL subtypes and their consequent differentiation from other types of leukemia 

are required. The main aim of this study was to classify ALL subtypes by Flowcytometry. 

 

Materials and Methods 

One hundred and thirty four patients with ALL were recruited from Shahid Ghazi Hospital 

(1998 to 2006). In these studies, 86 out of 134 patients were examined by Flowcytometry. 

 

Results 

About 15.5% of the patients were considered to have pro B-cell ALL, 52% pre B-cell and 

mature B-cell ALL, and 32% mature T-cell ALL; 64% of the patients with B-cell subtype 

achieved complete remission after induction therapy, while this percentage for T-cell ALL was 

44%. Based on the examined markers, the differentiation of Pre T-cell ALL from mature T-cell 

ALL was not possible. The response to therapy was higher in the T-cell ALL group compared 

to B-cell.  

 

Conclusions 

In this study, the frequency of T-cell ALL was higher than the reference (32%). However, it 

must be mentioned that the high grade T-cell Lymphoma was differentiated from ALL. The 

duration of remission and survival in B-cell ALL was longer than T-cell ALL but this 

difference was not statistically significant.  
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