
  دوفصلنامه طب جنوب
  های سلامت خليج فارس مرکز پژوهش

  دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني بوشهر 
  )۱۳۸۴ سفندا( ۱۲۶ – ۱۳۳صفحه ، ٢، شماره هشتمسال 

  

  خيابان كارگر شمالي، بيمارستان دكتر شريعتي، طبقه پنجم، مركز تحقيقات غدد درون ريز و متابوليسم،تهران،  *
 Email: emrc@sina.ac.ir                                              دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني تهران    

 
 

  سازي عملكرد محور جنسي بدنبال پيوند مغز استخوان با رژيم آماده
  سيكلوفسفامايد با دوز پايين‐بوسولفان

  
 ۴زاده ، دكتر اردشير قوام۳، دكتر عذرا طباطبايي ملاذي۲ دكتر باقر لاريجاني،۱*نيت نيكو  دكترمحسن خوش

  
  متابوليسم، دانشگاه علوم پزشكي تهران ريز و نمركز تحقيقات غدد درو ، درون ريز و متابوليسمغدداستاديار  ۱

 متابوليسم، دانشگاه علوم پزشكي تهران ريز و مركز تحقيقات غدد درون ،درون ريز و متابوليسم غدد استاد ۲
 متابوليسم، دانشگاه علوم پزشكي تهران ريز و مركز تحقيقات غدد درون ،پژوهشگر ،پزشك عمومي ۳

  ، دانشگاه علوم پزشكي تهرانخون و پيوند مغز استخوانمركز تحقيقات  ،طان و سرخونهاي   بيمارياستاد ۴
  

  چکيده 
اين مطالعه . گذارد ثير ميأپيوند مغز استخوان بدليل استفاده از داروهاي شيمي درماني و عوارض همراه آن بر عملكرد گنادها ت: زمينه

را بررسي ) گرم بر کيلوگرم ميلي ۱۲۰(  سيكلوفسفامايد با دوز پايين‐انبا رژيم بوسولفپيوند مغز استخوان تغييرات محور گناد بدنبال 
  .كرده است

. از نظـر كـاركرد محـور گنـاد بررسـي شـدند      )  زن بالغ۲۳ مرد بالغ و     ۲۵( بيمار   ۴۸ ، تعداد در اين مطالعه آينده نگر    : ها  مواد و روش  
، پروژسترون، تستوسترون، پرولاکتين و آنـاليز مـايع         E2ديول  ، استرا LH  ،FSHاطلاعات از طريق پرسشنامه و معاينه فيزيكي، سنجش         

  . پيوند بدست آمد از ماه بعد۱۲ و ۶مني در قبل، 
قبل از پيوند بودند    داراي محور گناد طبيعي در      ) درصد ۶۴(  بيمار ۱۶،  )۵/۲۴±۹( سال   ۱۲‐۴۵ مرد بالغ در محدوده سني       ۲۵از  : ها يافته

 پيونـد، مختـل      از  ماه بعد  ۶محور گناد در    )  درصد ۶۳(  نفر باقيمانده  ۱۰در  . ايان مطالعه طبيعي ماند   تا پ )  آنان  درصد ۳۷( بيمار   ۶که در   
 در هـر دو     درصـد  ۵/۱۲  در  درصـد کـاهش تـستوسترون و       ۲۵ اختلال اسپرماتوژنز،    درصد ۳۱ در. شد و تا انتهاي مطالعه ادامه داشت      

داراي محور گناد طبيعـي در      )  درصد ۸۷( نفر   ۲۰،  )۲۸±۱۰( سال   ۷۵/۱۳‐۴۳ي   زن بالغ در محدوده سنّ     ۲۳از   .اختلال يافت شد   ،قسمت
 ماه بعد از پيوند، دچـار       ۶تا  )  درصد ۹۰(  نفر باقيمانده  ۱۸تا پايان مطالعه طبيعي ماند ولي       )  درصد ۱۰( نفر   ۲قبل از پيوند بودند که در       

  .هيپوگناديسم اوليه شدند
شود حداقل هر   لذا توصيه مي؛باشد  شايع ميپيوند مغز استخوانپس از  )  جنس مؤنث  به خصوص در  (اختلال كاركرد گناد     :گيري نتيجه

  .پيوند و سپس سالي يكبار، محور گناد بررسي شوداز ل بعد  سال او۲ ماه تا ۶
  

  ، اسپرماتوژنزها پيوند مغز استخوان، شيمي درماني، گناد، تخمدان: واژگان کليدي
   ۲۰/۱۲/۸۴: هپذيرش مقال ‐ ۲/۴/۸۴: دريافت مقاله
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  ۱۲۷/        محور جنسی پس از پيوند مغز استخوان                                                                نيت و همکاران   دکتر خوش

  مقدمه
و آلوژنيك مغـز اسـتخوان    هاي اخير، پيوند اتو در سال 

هاي بدخيم خـوني     بهبودي بسياري از بيماري   منجر به   
ز ا افزايش طول عمر بـسياري       در نتيجه و غير خوني و     

بهبـودي از ايـن     ). ۲  و ۱(اين بيماران گرديـده اسـت       
 عـوارض جـانبي زودرس و   يبرخ ـها همراه با   بيماري

باشد كـه از آن جملـه آسـيب بـه گنادهـا               خيري مي تأ
از عوامل شناخته شـده و دخيـل در آسـيب بـه             . است

پيونـد  گناد و نيز بر روند بهبودي پس از آسيب بدنبال  
 رژيـم  .)۳‐ ۹ ،۱(توان به موارد زيـر اشـاره نمـود            مي

ــا اســتفا نظيــر (كيلــه له از عوامــل آدآمــاده ســازي ب
ن ، سTBI( (ل بدن   عه به كّ  شتابش ا ) يدماسيكلوفسفا

بيمار در زمان پيوند، جـنس بيمـار، مرحلـه بيمـاري            
اي در زمــان پيونــد، وضــعيت بلــوغ، بيمــاري  زمينـه 

 سـابقه دريافـت شـيمي       ،اوليه، نوع پيونـد دريـافتي     
 درمـــاني قبـــل پيونـــد مغـــز اســـتخوان و بـــروز 

Graft Versus Host Disease  پيونداز بعد.  
 ةورد مطالع ـ ـيمـاران م ـ  سازي براي پيوند در ب      رژيم آماده 

 ـ. باشـد   مي درمـاني بـه تنهـايي مـي        ـ، شي ما وند مغـز   ـپي
  آلوژنيكوگ ولاستخوان در اين بيماران به دو روش اتو

  
رژيـم شـيمي درمـاني مـورد اسـتفاده          انجام شـده و     

در بيمــاران بــا پيونــد آلوژنيــك،    ) TBIبــدون (
   بــــا دوز پــــايينسيكلوفــــسفامايد ‐ بوســــولفان

) Little BU-CY ( ــه ــزان ب ــي۱۲۰مي ــر    ميل ــرم ب گ
گـرم بـر کيلـوگرم       ميلي ۱۶ سيكلوفسفامايد و    کيلوگرم

  ).۱۱  و۱۰(باشد  بوسولفان مي
  ســازي  تــأثير رژيــم آمــاده  ، خــودةمــا در مطالعـ ـ

Little BU-CY بر وضعيت گناد بيماران تحت پيوند 
سال پس از پيوند بررسي      مغز استخوان را به مدت يك     

  .نموديم
  

  مواد و روش کار 
 بيمـار كـه     ۴۸ بـر روی   نده نگر يآن مطالعه به روش     اي

هاي بدخيم خوني و غير خـوني،        بدليل ابتلا به بيماري   
 ۴۸از  . شده بودنـد، انجـام گرفـت      پيوند مغز استخوان    

 بيمـار زن بـالغ      ۲۴و    بيمـار مـرد بـالغ      ۲۵بيمار فوق،   
تعداد بيماران به تفكيك نـوع بيمـاري و رژيـم           . بودند

تفاده جهت آماده سـازي بـراي       شيمي درماني مورد اس   
  . آمده است۱پيوند در جدول شماره 

  
  

  
  

   پيوند مغز استخوانمورد ۴۸سازي شيمي درماني در   رژيم آماده‐۱جدول 

  تعداد بيماران مبتلا  نوع بيماري  نوع پيوند
  اتولوگ  آلوژنيك

  رژيم شيمي درماني استفاده شده

CML ۱۳  ۱۳  ‐‐‐‐  BU-CY 
AML ۱۳  ۱۲  ۱  BU-CY 
A LL ۷  ۷  ‐‐‐‐  BU-CY 
AA ۸  ۸  ‐‐‐‐  CY  
MM ۴  ‐‐‐‐  ۴  CY+VP 16+AL 

 Car+ CY+ VP 16  ۱  ‐‐‐‐  ۱   پستانسرطان

MDS  ۱  ۱  ‐‐‐‐  BU-CY 
 CEAM  ۱  ‐‐‐‐  ۱ هوچكين

مولتيپـل  (MM  ،)آپلاسـتيك  آنمـي ( AA، )لوسمي لنفوستيك حاد( ALL، )لوسمي ميلوئيدي مزمن( CML، )لوسمي ميلوئيدي حاد( AML: علايم اختصاري
 A ،)اتوپـسايد ( E ،)سـيتوزين ( C ،)كـاربوپلاتين  (Car ،)آلگـران (AL  ،)ايدسيكلوفـسفام ( CY ،)بوسـولفان (BU  ،)سندرم ميلوديسپلاستيك( MDS ،)ميلوما

  ).ملفالان( M ،)آرابينوزيد(
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  ۱۳۸۴ اسفند / ۲ شماره هشتم       سال                     طب جنوب                                                                         /۱۲۸

  
اطلاعــات از طريــق پرســشنامه و معاينــه فيزيكــي 

، LH ،FSH، ســنجش )همجــنستوســط پزشــك (
استراديول، پروژسترون، تستوسترون و آناليز مـايع       

  از د ماه بع ـ  ۱۲ و   ۶،  پيونداز    قبل هاي زمان درمني  
  .پيوند بدست آمد

 بيماران جهت انجام مطالعه     ةرضايت شفاهي از هم   
ايــن پــژوهش توســط كميتــه اخــلاق  .گرفتــه شــد

پزشكي معاونت پژوهشي وزارت بهداشت، درمـان       
  .ييد شدأو آموزش پزشكي ت

ــاليز آمــاري اطلاعــات بدســت آمــده در   جهــت آن
ــون  ــاد از آزم ــبررســي محــور گن ــست زوجي ت   ت

)Paired T-Test( لاف آماري بـه  تاخ. استفاده شد
دار در نظـر گرفتـه    به عنـوان معنـي  ≥P ۰۵/۰ميزان 

  .شد
  

  ها يافته
در بررسي محور جنسي در دو قسمت بيماران مـرد و           

  :هاي زير بدست آمد بيماران زن يافته
  : محور جنسي مردان‐الف
نـي    ةرد بـالغ در محـدود      م ۲۵  ±ميـانگين   ( سـال    ۱۲‐۴۵ س

ميـانگين سـطح     .بودنـد  )۵/۲۴ ± ۹: انحراف معيار استاندارد  
 ۲ مردان در جـدول شـماره        محور جنسي سرمي آزمايشات   

 يدارا)  درصـد  ۶۴(مـار   ي ب ۱۶تعـداد   . نشان داده شده اسـت    
 ۳۷( ماري ب ۶وند بودند که در     يـ در قبل از پ    يعيمحور گناد طب  

 ـ نفـر باق   ۱۰در  .  ماند يعيـعه طب ـان مطال يتا پا ) درصد مانده ـي
 ـ ماه بعد پ۶گناد در   محور  )  درصد ۶۳( وند، مختـل شـد و   ـي

تـلال     درصد   ۳۱ در   . مطالعه ادامه داشت   يهاـتا انت  مـوارد اخ
 ۵/۱۲ كـاهش تـستوسترون و در         درصد ۲۵اسپرماتوژنز، در   

  . اختلال در هر دو قسمت بوددرصد

  

  
 

سـال    تـا يـك    نشان داد كه آزواسـپرمي    آناليز مايع مني    
، فقـط در يـك      بيمـاران  از اين    .باقي ماند  پيوند پس از 

 FSH آزواسـپرمي،    عليرغم تـداوم  مورد پس از پيوند،     
 بيمـار پيونـد     يـک  .پس از پيونـد افـزايش يافتـه بـود         

 نفـر   ۹ تعـداد  . آلوژنيـك شـدند     پيونـد   و بقيه  اتولوگ
GVHD   كـل    درصد ۳۶(  نفر ۹در اين    پيدا كردند كه 
اخــتلال  و كــاهش ميــل جنــسي درصــد ۱۱ )بيمــاران
م در اسـپرماتوژنز و     أاخـتلال تـو    نيز    درصد ۱۱نغوظ،  

 بيمـاران  در مـابقي     .داشـتند كاهش سطح تستوسترون    
نـشد، كـاهش ميـل      پيدا GVHDكه)  كل درصد۶۴(

 از بيماران  هدر اين عد   .اختلال نغوظ هم نبود    جنسي و 
 درصـد   ۲۵  مـوارد اسـپرماتوژنز مختـل،       درصد ۳۱در  

 اخـتلال در هـر       درصد ۵/۱۲كاهش تستوسترون و در     
 .دو قسمت بود

  : محور جنسي زنان‐ب
 ۷۵/۱۳ ‐۴۳  سني ةدر محدود  و بالغ    مورد مطالعه،   زن ۲۳

 ) انحـراف معيـار اسـتاندارد      ±ميانگين  ۲۸ ± ۱۰(سال  
 محـور جنـسي   ميانگين سطح سرمي آزمايشات      .بودند

 ۲۰از  .  نشان داده شده اسـت     ۳زنان در جدول شماره     
 در قبـل از     يع ـي محور گنـاد طب    يدارا)  درصد ۸۷(نفر  

    مختلف پيوند مغز استخوانهای در زمان مردان بالغ  درجنسي محور های هرمون سطح سرمي ‐۲ جدول
  P value  يكسال بعد پيوند   ماه بعد پيوند۶  قبل از پيوند  

   ماه۶قبل با 
P value  

  قبل بايكسال
LH (mIU/ml) ۳ ± ۴  ۳ ± ۶  ۴ ± ۷  *۰۰۱/ ۰  *۰۲۸/۰  
FSH (mIU/ml) ۷ ± ۶  ۸ ± ۱۳  ۸ ± ۱۳  *۰۰۰/۰  *۰۱۴/۰  

  ۶ ± ۱۰  ۷ ± ۱۲  ۵ ± ۱۳  ۰۵۸/۰  *۰۰۲/۰ (ng/ml) پرولاکتين 
  ۲ ± ۵  ۲ ± ۵  ۲ ± ۴  ۹۸۵/۰  ۱۱۷/۰ (ng/ml) تستوسترون 

* ۰۵/۰<P  
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  ۱۲۹/        محور جنسی پس از پيوند مغز استخوان                                                                نيت و همکاران   دکتر خوش

 يع ـيان مطالعه طب  يتا پا )  درصد ۱۰(ا دو نفر    هوند، تن يپ
 ماه بعد   ۶تا  )  درصد ۹۰(مانده  ي نفر باق  ۱۸ ي ول ،ماندند

 ـپوگناديوند دچار ه  ياز پ  ه شـده بودنـد و تـا        ي ـسم اول ي
 ۹۰.  ماندنـد  يعيز تنها همان دو نفر طب     ي مطالعه ن  يانتها

 هيپوگناديسم اوليـه   ،پيوند ماه بعد    ۱۲بيماران تا    درصد
آلوژنيك  پيوند نفر   ۱۶  بيمار پيوند اتولوگ و    ۷ .ندتشدا

در پيـدا كردنـد كـه        GVHD نفر   ۱۱ .دريافت نمودند 
  آمنوره ثانويه،   درصد ۷۳ ،) كل  درصد ۴۸( بيمار ۱۱اين  
 . گرگرفتگي داشتند   درصد ۶۴ درصد اوليگومنوره و   ۱۸

 ـ GVHDكـه   )  كـل   درصد ۵۲(در مابقي بيماران     دا  پي
 اوليگومنوره   درصد ۸ آمنوره ثانويه،  درصد   ۸۳ نكردند،

  . گرگرفتگي داشتند درصد۵۰و 

  
  

  

  بحث 
 محـور گنـاد     ي کـه دارا   د مطالعه ما  وراز بين بيماران م   

 دو  بـيش از  ( درصد   ۶۳بودند،  وند  ي در قبل از پ    يعيطب
 دشـدن كاهش كاركرد محور جنسي      دچار ) مردان سوم

 ايــن افــراد، بــه صــورت اخــتلال در يــتكــه در اكثر
 ۹۰بـيش از    در صورتي كه در زنـان،       . اسپرماتوژنز بود 

از خـود    اختلال و كاهش عملكرد تخمدان       آنان درصد
 نارســــايي زودرس تخمــــدان . نــــشان دادنــــد 

)Premature Ovarian Failure (شـايعي اسـت     ةيافت 
ده دي ـ) ۱۲‐۱۸(كه در درازمدت پس از شيمي درماني        

هاي با سرعت تقـسيم       در بافت  سلوليآسيب  . شود  مي
 ‐ اســتخوان، تيمــوس و لولــه معــديمغــزبــالا، نظيــر 

ولي در تخمدان كه    ) ۱۹ و   ۱۷( قابل برگشت    ،اي  روده
هاي ژرم سل وجود دارد، پيـشرونده        محدوديت سلول 

  .)۱۲‐۱۷( باشد و غير قابل برگشت مي
 در POFهاي متفـاوتي در مـورد ميـزان بـروز         گزارش

محدوده صـفر تـا صددرصـد بـسته بـه رژيـم شـيمي               
 اغلـب اطلاعـات     در .درماني متفاوت ارائه شده اسـت     

 مـاه بعـد از آغـاز درمـان          ۱۲ آسيب گناد  بدست آمده، 

هاي نارسايي تخمدان در اين زنـان بـه           يافته). ۲۰( بود
هاي سـرم     تروپين و صورت آمنوره، سطوح بالاي گناد    

 شناسـيِ   هاي بافت   به يافته شناسي مشا   هاي بافت   و يافته 
اهش تعــداد كــاني، مــاشــعه دراز مــشاهده شــده بعــد 

ي  با فيبر  هاي پري مورديال همراه    ها و فوليكول    تخمك
  .باشد  مياستروماشدن 

كه قبلاً ذكر شد بيشترين رژيم شيمي درمـاني          همچنان
 ،جهــت آمــاده ســازي قبــل از پيونــد در ايــن مطالعــه

BU/CYبود .  
ترين عامل شيمي درمـاني هـستند        ععوامل آلكيله، شاي  

 .)۲۰‐۲۴ ،۱۴(باشـند     كه همراه با آسيب بـه گنـاد مـي         
ــشان داده  ــساني نـ ــات انـ ــهمطالعـ ــزايش دوز كـ  افـ

سيكلوفسفامايد سبب تخريـب پيـشرونده اووسـيت و         
عوامـل آلكيلـه   . شـود  مـي ) ۲۵  و۲۰،  ۱۲ (هـا  لفوليكو

هـا     در كاركرد بيـضه    ،نه مداوم و  سبب اختلال طولاني    
اثر سـمي سيكلوفـسفامايد بـر گنـاد، بـه           . شوند  مينيز  

  ).۳(شود  هنگام تركيب با بوسولفان بيشتر مي
گـرم بـر    ميلي ۲۰۰دوز باBU/CY اثرات رژيم تركيبي 

ــوگرم  ــولفان و کيل ــي ۱۶بوس ــوگرم   ميل ــر کيل ــرم ب گ

   مختلف پيوند مغز استخوانهای  در زمان زنان بالغ درمحور جنسيهای  هورمون سطح سرمي ‐۳جدول 
  P value  يكسال بعد پيوند   ماه بعد پيوند۶  قبل از پيوند  

   ماه۶قبل با 
P value  

  يكسال قبل با
LH (mIU/ml) ۱۸ ± ۱۱  ۴۱ ± ۶۷  ۳۸ ± ۶۰  *۰۰۱/۰  *۰۰۲/۰  
FSH (mIU/ml) ۲۴ ± ۱۱  ۴۱ ± ۷۸  ۵۴ ± ۷۴  *۰۰۰/۰  *۰۰۱/۰  

  ۴۶ ± ۲۰  ۱۷ ± ۱۳  ۱۴ ± ۳۰  ۳۶۶/۰  ۸۳۰/۰ (ng/ml)پرولاکتين 
  ۴ ± ۲  ۲/۰ ± ۴/۰  ۳/۰ ± ۴/۰  ۱۳۰/۰  ۲۵۰/۰ (ng/ml) سترون ژپرو

  ۷۷ ± ۱۰۱  ۱۹ ± ۲۰  ۵۹ ± ۵۵  ۰۰۲/۰*  ۰۷۹/۰ (pg/ml) استراديول 
* ۰۵/۰<P  
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يد، در مطالعه ساندرز و همكاران گزارش       اسيكلوفسفام
 بيمار ۷۳يكي از در اين مطالعه تنها در ). ۶(شده است 

زن مورد مطالعه، عملكرد محود جنسي پـس از پيونـد           
ــز اســتخوان  ) Bone Marrow Transplantation(مغ

    سـال بـا     ۳۸ اين زنان    برگشت نمود، البته متوسط سن 
 سال و متوسط پيگيري دو سـال        ۱۴‐۵۷ي  محدوده سنّ 

 هـا  ، بهبود وضعيت بيضه   )۲۶(ارد  ينگ و ةدر مطالع . بود
 و تــستوسترون طبيعــي LH ،FSHكــه بــه صــورت (

 ۴۶ نفـر از  ۸در  ) م اسـت  همراه با شواهد توليـد اسـپر      
  .در پيگيري دو ساله گزارش شد)  درصد۱۷(بيمار 

بهبودي كاركرد گناد بـدنبال پيونـد مغـز اسـتخوان در            
ها و تحت شرايط خاصـي گـزارش         يكسري از بيماري  

با رژيـم آمـاده سـازي شـيمي درمـاني           . گرديده است 
بيماران مبتلا به فرم     كه براي    امايد به تنهايي  سيكلوفسف

ايـن بهبـودي      استفاده شده بود،   شديد آنمي آپلاستيك  
  .گزارش گرديده است

از ساير عوامل دخيـل، سـن، جـنس، وضـعيت بلـوغ،          
شـيمي درمـاني     سـابقه اي، نـوع پيونـد و       بيماري زمينه 

 هم بر ميزان و     ، ميزان آسيب به گناد    رباشند كه هم ب     مي
  ).۳(د نگذار بهبودي پس از آسيب تأثير مياحتمال 

تأثير سن در ميـزان بهبـودي پـس از آسـيب گنـاد در               
مردان به نسبت زنان از اهميت كمتري برخوردار است         

بهبودي وضـعيت زايـايي مـردان پـس از          ). ۲۸  و ۲۷(
 سـوم و  ة در افـرادي كـه در ده ـ   پيوند مغـز اسـتخوان    

ديـده  انـد، گـزارش گر      چهارم زندگي خود پيوند شـده     
در زنــان برگــشت پــذيري   ). ۳۰ و ۲۹، ۲۲(اســت 

ي  بيمـــار و دوز كلّـــا ســـننارســـايي تخمـــدان بـــ
در . )۱۹ و ۳۱( ارتبــاط دارد دريــافتي يداسيكلوفــسفام

 سـال   ۲۵ ميزان بهبودي در زنان كمتر از        شايمرمطالعه  
البتـه  . )۳۲ ( بود  درصد ۷۹سن در زمان پيوند اتولوگ،      

 مـاه پيگيـري     ۴۸داقل   در مطالعه خود كه با ح ـ      شايمر
 درمـان جـايگزيني بـا     همراه بود، بـراي اكثـر بيمـاران         

ــود   ســاندرز ودر مطالعــه. هورمــون را آغــاز كــرده ب
كــاركرد  زنــاني كــه بهبــودي  درصــد۸۰اســپينلي نيــز 

تخمدان بعد پيوند آلوژنيك داشتند، سـن زمـان پيونـد          
  .)۳۳ و ۲۷ ( سال داشتند۲۵كمتر از 

ثر ؤبهبودي كاركرد تخمـدان م ـ    نوع پيوند نيز بر ميزان      
  درصـد  ۲۹ شـايمر  ة بطـوري كـه در مطالع ـ      ،باشـد   مي

 ۱۴‐۲۹ پيونـد اتولـوگ در مقايـسه بـا          از بيماران بعـد  
) ۳۴ و   ۲۷،  ۱۱( پيونـد آلوژنيـك       از  بيماران بعد  درصد

  .بهبودي كاركرد تخمدان داشتند
بهبـودي كـاركرد      مـا،  ةهيچكدام از زنان مـورد مطالع ـ     

 ـاز تخمدان بعـد    دو  .د اتـو يـا آلوژنيـك نداشـتند    پيون
 پيونـد محـور گنـاد طبيعـي        از بيماري كه قبـل و بعـد      

 سال  ۴۰در سنين    هر دو پيوند اتولوگ شده و      داشتند،
  . سال قرار داشتند۲۳ و

هـاي    يتس ـاز آنجايي كه با افزايش سن در زنـان، اوو         
اين امر مؤيـد ايـن      ) ۳۶  و ۳۵(روند    بيشتري از بين مي   

تر كمتر تمايـل بـه بهبـودي         مسنمطلب است كه زنان     
 شيمي درمـاني يـا اشـعه و بـه            از كاركرد تخمدان بعد  

ناگفته نمانـد  . دارند) ۳۷ و ۳۵(دليل كاهش ذخايرشان    
فراد يائـسه شـده در حـين         ميزان ا  شايمر ةكه در مطالع  

 بود و ايـن بـيش از ميـزان گـزارش             درصد ۴۴مطالعه  
). ۲۷  و ۱۱(باشـد     مـي %) ۳‐۵(شده در پيوند آلوژنيك     

 است كه افرادي كـه       آن ت اين امر تا حدي به دليل      علّ
تـر از آلـو      گيرند، مسن   قرار مي  BMTتحت پيوند اتو    

BMT نفـر پيونـد     ۸در بيمـاران مـا       .باشند  ها مي   شده 
 ۴( كـه يـك نفـر از مـردان           نمودنـد دريافـت   لوگ  اتو

اختلال كاركرد  )  درصد ۵/۱۷( نفر از زنان     ۴و  ) درصد
سـال پيگيـري داشـتند        در مدت يك    پيوند  از گناد بعد 

  ). كل بيماران درصد۵/۱۰مجموعاً (
باشـد    مزمن مـي   GVHD بروز   ،از عوامل دخيل ديگر   

، منجر بـه كـاهش      )TBI )۳۸كه حتي در عدم حضور      
 BU/CYتعداد شمارش اسپرم در مردانـي كـه رژيـم           
ه دانـد، ش ـ    دريافت نموده و مدت طولاني زنـده مانـده        

  ).۳۹(است 
ــك  ــا دوز  در) ۳۹(گري ــاني ب ــم شــيمي درم  ۱۲۰ رژي

ــي ــوگرم  ميل ــر کيل ــرم ب ــرد  گ ــسفامايد، عملك سيكلوف
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 ۴۷هـا را در        زن و عملكرد بيـضه     ۱۹ها را در      تخمدان
 پيونـد مغـز اسـتخوان      سال پـس از      ۲‐۵مرد به مدت    
 بيمـاران مـرد،    درصـد ۸۴در اين مطالعه   . بررسي نمود 

درجاتي از بهبودي اسـپرماتوژنز را نـشان دادنـد ولـي            
بهبودي عملكرد تخمـدان در هيچيـك از زنـان ديـده            

مـزمن اثـرات زيانبـاري بـر         GVHDبنظـر وي    . نشد
، ) درصد ۳۰ (مردان نيز  ما ةدر مطالع  .تعداد اسپرم دارد  

درجاتي از بهبودي اسـپرماتوژنز را نـشان دادنـد ولـي            
بهبودي عملكرد تخمـدان در هيچيـك از زنـان ديـده            

  .نشد
 FSH و LHگيـري     ازهنشان داد كـه انـد     ) ۳۹(گريك  

معيار قابل اطميناني براي اثبات وجود اسـپرماتوژنز يـا         
رابطـه خـوبي بـا     Inhibin Bتعداد اسپرم نيست ولي 

 افتراق خـوبي    تواند وجه   تعداد اسپرم دارد، گرچه نمي    
. يك باشـد  ميك بـا غيـر آزواسـپر      مبين افـراد آزواسـپر    

كند كه بررسي مايع منـي تنهـا روش           گريك توصيه مي  
 ةدر مطالع ـ . رماتوژنز اسـت  ئن براي ارزيـابي اسـپ     مطم

 بيمـاران تـستوسترون كمتـر از حـد           درصد ۱۲گريك  
ــتند و  ــي داش ــزطبيع ــ علاني ــستوسترون ئ ــاهش ت م ك

. داشــتندبخــصوص كــاهش ميــل جنــسي و نعــوظ را 
 ۲۵يا اختلال در نعوظ در تقريبـاً        كاهش ميل جنسي و     

 ة و در مطالع)۴۰‐۴۳( بيماران مرد گزارش شده  درصد
هـاي   كاترجي كاهش عملكرد سلول   .  بود  درصد ۱۱ما  

 گزارش نمـوده و     پيوند مغز استخوان  ليديگ را پس از     
 ۴۵تـر از      خاطر نشان كرده است كـه در مـردان مـسن          
  . )۳( سال، احتمال كاهش تستوسترون بيشتر است

در تمامي موارد به جز يك مـورد         FSH در بيماران ما  
قبل و پس از پيوند در بيمـاران آزواسـپرميك افـزايش           

اين موضوع مؤيد اين مطلب است كـه جهـت          . نيافت
بررسي وضعيت اسپرماتوژنز بـر خـلاف نظـر كـروزر           

 FSHگيـري     توان بـر انـدازه      نمي) ۴۴(و كلارك   ) ۱۶(
. تكيه نمود و لازم است آزمايش مايع مني انجام شـود          

ت پاسخ به اين سؤال كه آيـا اسـپرماتوژنز پـس از             جه
پيوند مغز استخوان قابل برگشت است يا نه؟ نيـاز بـه            

. اسـت و بـا حجـم نمونـه بيـشتري           تر   طولاني ةمطالع
فاصـله زمـان پيونـد تـا        براساس گزارشـات مختلـف      

دريافـت   TBIبهبودي كـاركرد گنـاد در مردانـي كـه           
بـوده،   )۴۶ و   ۴۵( پيوند    از  ماه بعد  ۱۹ و   ۱۵اند    نمودهن

ماه بيشتر نبود۱۲مطالعه ما ت در صورتي كه مد .   
با توجه به مطالعات فوق و گزارشات متعددي كـه در           
ــاني   ــيمي درم ــس از ش ــاد پ ــروز آســيب گن ــورد ب  ،م

  مغـز اسـتخوان     شـده  پيونـد خصوص در بيماران زن     ب
وجود دارد، اقدامات متعددي جهت حفظ و نگهداري        

 تحت شيمي درماني شده     خاصيت باروري زنان جوان   
ــت  ــويز   ). ۴۸  و۴۷(اس ــدامات تج ــن اق ــه اي از جمل

GnRH-a   اسـت كـه     )۴۷( به موازات سيكلوفسفامايد 
به طور بارزي سـبب كـاهش ميـزان تخريـب روزانـه             

هـاي از دسـت رفتـه        فوليكول  ها و تعداد كلي    فوليكول
طي درمان شيمي درماني در مقايسه با سيكلوفسفامايد        

اين اقدام در زنان مـؤثرتر از مـردان         . ودش  به تنهايي مي  
جهت ) ۴۸ (اووسيتيل بانك   كشتتوصيه ديگر   . است

يـا دختـران قبـل از        وحفظ صفت زايش زنان جوانتر      
  .باشد درمان سرطان مي آغاز

  :تشکر و قدرداني
نويسندگان مقالـه از زحمـات پزشـكان محتـرم خـانم           

محترم بندريان و آقايان اديبي و خليلي فر و نيز پرسنل  
هاي پيوند مغز استخوان بيمارستان شـريعتي كـه          بخش

 در اجراي طرح نهايـت همكـاري را مبـذول داشـتند،           
   .نمايند سپاسگزاري مي
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