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چکیده 

(ALL)شایع ترین سرطانهاي کودکان و نوجوانان، لوسمی لنفوبلاستیک حاداز جمله:زمینه و هدف و لنفـوم  1
(NHL)غیر هوچکین اخـتلالات  با توجه به درمانهاي طولانی در بیماران ، عوارض ناشـی از درمـان از جملـه    .است2

.می باشد) (BMI)3اختلال رشد،  بلوغ و تغییر در شاخص توده بدن(غدد مترشحه داخلی 
) :25n(NHLو):ALL)25nکودك مبتلا بـه  50سال روي 3طی یک مطالعه مقطعیدر:مواد و روش کار

دریافـت کـرده   ):25n(درمانی پرتوو یا توام با) :25n(به تنهایی که شیمی درمانیبهبوديدر مرحله هسال17تا 3
گرفتـه  مقادیر زیر صدك پنج و بالاي صدك نود و پنج غیر طبیعـی در نظـر   .معیارهاي رشدو بلوغ بررسی شدبودند،

.شد
قد )٪12(نفر6در . نشدبیماران مشاهده در هیچ یک از)بلوغ زودرس و تاخیر در بلوغ ( اختلال بلوغ:یافته ها

%) 12(نفـر  6درو95بـالاي صـدك   %) 6(نفـر  3زن در وو 95بالاي صدك ) 4(%نفر 2در BMIو پنج صدكزیر
گـروه بـا رژیـم درمـانی     2پس از حذف عامل مخدوشـگر سـن، بـین    BMIمقایسه متغیرهاي وزن، . بود5زیرصدك

NHLو ALLگـروه  2تفاوت قد بیمـاران در  ).p ،576/0=p=161/0به ترتیب (.نداشتمتفاوت تفاوت معنی داري 

)p=007/0(.معنی دار بود
ر کودکان و نوجوانان، توجـه بـه رونـد رشـد و     بلوغ دو)قدي و وزنی ( اهمیت پایش رشد نظر به:نتیجه گیري

.نیاز به توجه ویژه داردNHLوALLمبتلا بهکودکان و نوجوانانبلوغ در
.پرتودرمانی، لوسمی لنفوبلاستیک حاد، لنفوم غیر هوچکین، بلوغ:واژه هاي کلیدي

1  -Acute  Lymphoblastic Leukemia
2- Non -Hodjkin Lymphoma
3- Body Mass Index
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160نصرت قائمی و همکاران... در کودکان مبتلا به لوسمیو چاقیارزیابی روند بلوغ
مقدمه

زیاد نیستسال19سرطان در افراد کمتر از شیوع اگرچه
بـه  1974در سـال  % 56از آنان ساله 5بقاي طرفی ، ازو 

حـال  بـا ایـن  ، رسیده اسـت 2000در سال % 81بیش از 
تـا  1کودکان%) 8/12(مرگ دومین علتّ ی هابدخیمهنوز 

آمریکـا مـی باشـد   جملهبسیاري از کشورها ازسال در14
ــاد  .]1[ ــتیک ح ــمی لنفوبلاس ــرین (ALL)لوس ــایع ت ش

(NHL)دوران کـودکی و لنفـوم غیـر هـوچکین    بدخیمی

بـا پیشـرفتهاي   .دوران نوجوانی اسـت شایع ترین بدخیمی 
ساله در مـورد  5، بقاي ساله اخیر در تشخیص و درمان30

ALL و در مورد% 80بهNHL   رسـیده  % 90بـه بـیش از
کودکان بهبود یافتـه در سـنین   ٪80حدود ولی ]2[است

از جملـه عوارض ناشی از درمان را بروز خواهند دادجوانی
کـه در  اسـت  مترشـحه داخلـی  ختلالات غدد ااین عوارض 

گـزارش شـده اسـت    % 50-20آنشیوعمطالعات مختلف 
عملکـرد  اخـتلالات رشـد،  تـوان بـه  در این میان می]2[

اشـاره  (BMI)بدنشاخص توده در تیروئید، بلوغ و تغییر
درمانهـایی از  باهمراهیعوارض بخصوص در این ]2[کرد

و پرتـو  داروهاي سیتوتوکسیک قبیل کورتیکو استروئیدها، 
ــو درمــانی  ــژه پرت ــه وی ــهدرمــانی ب cranial)جمجمــهب

radiotherapy) روي ،پــس از بهبــودي، بــا مقـادیر بــالا
پس . ]3[تاثیر دارد این کودکان و نوجوانان کیفیت زندگی 
جمجمـه سـرعت رشـد قـدي در دوره     بـه از پرتو درمـانی 

یمی درمـانی  به دنبال شکهدر حالی.نوجوانی کم می شود
وقفـه  پـس از یـک   بدون پرتو درمانی جمجمـه اي، صـرفاَ   

بلـوغ  رونـد  .]4[طبیعـی خواهـد شـد   قد نهاییگذرا، رشد
 ـ        ه دنبـال  کودکـان ثانویـه بـه بیمـاري مـزمن آنهـا و نیـز ب

گنـــادي و تیروییـــدي و شـــامل( اخـــتلالات هورمـــونی 
با توجه به افزایش بقـاي  . شودمتاثر می) غیرههیپوفیزي و

توجه بیشـتري بـه   رسد که امروزه کودکان، به نظر میاین 
این افراد شود که خود متاثر از ذات بیماري کیفیت زندگی

از آنجــا کــه در. باشــدو عــوارض درمانهــاي مــرتبط مــی 
بیمارستان فوق تخصصی کودکـان دکتـر شـیخ در مشـهد     
تاکنون راجع به روند رشد و بلوغ این کودکان کمتر توجـه  

مطالعه شدیم تا براي اولین بار در این مرکز شده بود بر آن 
در قدي و وزنـی بررسی بلوغ و معیارهاي رشـد اي با هدف

انجـام دهـیم   NHLو ALLمبتلا بـه و نوجوانانکودکان

سال14ازکمترتشخیص در ابتداي زمانسنکهبطوري
پرتـو درمـانی قـرار    با و بـدون  تحت شیمی درمانی وباشد

.دباشنگرفته 
کارروش 

است ) cross-sectional(مقطعیاین تحقیق، یک مطالعه
فـوق تخصصـی   در بیمارسـتان  1392تا 1389سالازکه 

بـراي  بیمار 70. انجام شده استمشهدکودکان دکتر شیخ
حاضر به نفر3کهورود به این مطالعه در نظر گرفته شدند

پـس از حضـور اولیـه در    نفـر 9شرکت در مطالعه نشدند، 
زمان حیننفر4متأسفانه ، پیگیري را ادامه ندادندمطالعه،

بیمـاري از مطالعـه   علت عودهبنفر4مطالعه فوت شدند و 
بیمـار بـا شـرایط    50بررسی روي حذف شدند و در نهایت 

کین هوچغیراز آنجا که روش درمانی لنفوم .زیر انجام شد
بــا لوســمی حــاد )آنشناســیشــامل همــه انــواع بافــت (

جلـوگیري از  لذا به منظور،باشدلنفوبلاستیک یکسان می
از جزییات درمانی از قبیل مقـدار  عوامل مخدوشگر آماري

پرتو درمانی و نوع و میزان داروهاي بکـار رفتـه در شـیمی    
2درمانی صرف نظر کردیم و به طـور کلـی بیمـاران را در    

نی تقسیم کردیم به طـوري مساوي از نظر رژیم درماگروه 
شـیمی  نفر 25شیمی درمانی به تنهایی ونفر فقط 25که 

از طرفـی  .دریافت کـرده بودنـد  درمانی توام با پرتو درمانی
بیمار از نظر نوع بیماري بـه دو گـروه تقسـیم    50همه این 

بیمـار  25وALLمبـتلا بـه  بیمار25که شدند به طوري
که پس از درمـان در فـاز رمیسـیون    بودندNHLمبتلا به

25از میـان تمـام بیمـاران،    به طور تصادفی وقرار داشتند 
بیمـار دیگـر   25و بیمار تحت شیمی درمـانی بـه تنهـایی    

به طور همزمـان،  رادیو تراپی به علاوهشیمی درمانی تحت 
.بودندقرار گرفته

17تـا  3بیماران بین سن : معیارهاي ورود عبارت بودند از
در تمـامی آنـان  سن زمـان تشـخیص بیمـاري   وبود سال 

فاصله و ضمنا)6و5رجوع به جدول (بودسال14کمتر از 
مـا  زمانی بین اتمـام شـیمی درمـانی تـا ورود بـه مطالعـه       

کلیـه بیمـاران در فـاز    .در نظر گرفتـه شـد  سال5حداکثر 
رمیسیون از نظر مغز استخوان بودند و در فاز هاي انتهـایی  

.و یا اتمام درمان بودنددرمان
بدخیمی هاي ثـانوي بـه   : معیارهاي خروج عبارت بودند از

مـادرزادي کرومـوزومی ماننـد    اخـتلالات درمانهاي قبلی و
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161)2(9؛ دوره96سالمجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی                 
ــانکونی، ــی ف ــندرم آنم ــز  ، وBloomس ــد مغ ــابقه پیون س

بیمـاران از نظـر   در این بیمـاران وجـود نداشـت    استخوان
اسـتخوان، در  و بررسی نمونه مغـز  خون شناسیمعیارهاي 

و پروتکل هاي شیمی درمانی قرار داشتندرمیسیون کامل
. منطبق شده بوددر آنانو رادیوتراپی 

محـل  جـنس، بیمـاران شـامل سـن،   اطلاعات دموگرافیک 
و قـد در حالـت ایسـتاده بـا     SECAوزن با وزنـه  سکونت،

سنجیده شد و شاخص توده بدن از فرمول زیـر  استادیومتر
محاسبه شد 

BMI= (kg)وزن  /توان دوم قد (cm )2

با توجـه بـه اینکـه عمـده ایـن بیمـاران در هنگـام شـروع         
بیماري در مرحله قبل از بلوغ قرار داشتند لذا در طی یـک  

پــس از معاینــه توســط یــک مرحلــه و در فــاز رمیســیون 
ــانر    ــر حســب جــدول ت ــوغ ب ــه بل متخصــص اطفــال مرحل

tanner)( گردیـد ارزیابی 2011در کتاب نلسون)  رجـوع
و سپس با اسـتفاده از  )بوالف و جداول 2و1به شکلهاي

صدك وزن و قد و شـاخص تـوده   BMIمنحنیهاي رشد و 
مودارهـاي  روایی و پایـایی ایـن ن  . بدن به دست آورده شد 
. باشـد استانداردهاي جهانی مـی رشد و جداول تانر مطابق

د مـوار .گردیـد ثبت مـی این داده ها در فرمهاي تهیه شده
خصـص غـدد اطفـال    به فوق تاختلال رشد و بلوغ و چاقی 

.شدندان ارجاعجهت درم
تـی  (tاز آزمون : در بررسیهاي آماري به گونه زیر عمل شد

از آزمـون  براي بررسی متغیرهاي با توزیع نرمال و) مستقل
Mann – whitneyتوزیـع غیـر   براي بررسی متغیرهاي با

) رسـمی و رتبـه اي  (متغیرهاي کیفـی  .استفاده شدنرمال 
crossآزمون نیز با – tab    به صورت آزمـون دقیـق فیشـر

)fisher's exact test( در وشـد بررسـی کاي دوو آزمون
.معنادار بوداز نظر آماري، Pvalue≥05/0تمامی آزمونها 

یافته ها
%)32(نفـر  16وALLاز بیماران مبتلا بـه  ) %18(نفر 9

علاوه بر شـیمی درمـانی، پرتودرمـانی نیـز     NHLدر گروه 
تفـاوت معنـی داري  ، از نظر آمـاري کهدریافت کرده بودند

بیمـاران  P( .48%= 048/0(داشـت  وجـود  دراین مقادیر
ALLمبتلایان %40وNHL ، 569/0(بودنـد  دختـر =P-

value.(بودنـد شیمی درمـانی شـده   صرفادر گروهی که ،
با توام شیمی درمانی بیماران تحتدر دختر بودند و% 36

که تفاوت معنی داري وجود دختر بودند %52رادیوتراپی، 
، شــیمی درمــانی بــه تنهــاییتحــت در بیمــاران.نداشــت

سـال  28/8±05/4میانگین سنی و انحراف معیـار معـادل   
، درمـانیتوام پرتـو شیمی درمـانی و  در بیماران تحتوبود

. فـاوتی وجـود نداشـت   تسال بود کـه  28/8±88/3معادل 
28/8±93/3انبیمـار کـل میانگین سـنی و انحـراف معیار  

3و کـوچکترین بیمـار،   سـاله  17بزرگترین بیمار بود سال
، ALLدر مبتلایــان بـــه  میـــانگین ســنی .ســاله بــود  

سـال  NHL ،86/3±50/9و در بیمـاران  سال 68/3±06/7
)6و 5رجوع به جدول (.بود

، 5صدك کمتـر یـا مسـاوي    در%)12(نفر 6: يقداز نظر
در%)2( نفـر  1و 95تا 5بین صدك در % )86( نفر 43

%)12(نفر 6: از نظر وزنی.داشتندقرار 95صدك بیشتر از 
صـدك  % ) 82( نفـر  5،41کمتر یا مسـاوي  صدكداراي 

.بودند95درصدك بیشتر از%)6( نفر 3و 95تا 5بین 
BMI از بیماران در محـدوده طبیعـی   %) 96( نفر 48در

افـزایش  BMIاز بیمـاران  %) 4( نفـر  2قرار داشـتند و در  
صـدك  %) 8(نفـر  BMI :4بررسـی منحنـی   در. یافته بود

95تـا  5صـدك بـین   % ) 82( نفر 5،41کمتر یا مساوي 
. بودند95در صدك بیشتر از %) 10( نفر 5داشتند و 

نتـایج بـه ایـن    )tanner stage(مرحله بلوغ از نظر بررسی 
در مرحله یک یا قبـل از بلـوغ،   )٪56(نفر 28:بودصورت

در مرحله سه و ) ٪16(نفر 8، 2در مرحله ) ٪20(نفر 10
دختـر عـادت   2که در در مرحله چهار بودند) ٪8(نفر 4

بلوغ زودرس و یا تاخیر )1جدول (. ماهانه شروع شده بود
در آنـان از بیمـاران دیـده نشـد و همـه     کدامبلوغ در هیچ 

در بررسـی  .بلوغ متناسب بـا سـن خودشـان بودنـد    مرحله
معیارهاي رشدي با نوع بیماري و نوع درمان نتایج زیـر بـه   

: دست آمد
سانتی متر و در ALL ،23±84/114میانگین قد در گروه 

ســانتی متــر و در کــل   NHL ،85/19±68/133گــروه 
وزن در گـروه  میـانگین .بـود 26/124±23بیماران برابر با 

ALL24/16±52/24 ــروه ــوگرم و در گـــ ، NHLکیلـــ
ــوگرم و 31/13±60/32 ــاران کیلـ ــی بیمـ ــانگین کلـ میـ
ALLدر گروه BMIمیانگین .کیلوگرم بود2/15±56/28

ــادل  ــروه 45/16±49/3معـــ ــادل NHLو در گـــ معـــ
. بـود 12/17±47/3معادل میانگین کلی،و38/3±78/17
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162نصرت قائمی و همکاران... در کودکان مبتلا به لوسمیو چاقیارزیابی روند بلوغ

مراحل بلوغ جنسی تانر در دخترانطبقه بندي : جدول الف
پستانهاموهاي پوبیکمرحله بلوغ جنسی

قبل بلوغقبل بلوغ1
کمی پیگمانته، بـدون فـر و پـیچ، در حاشـیه     2

داخلی لبیاها
جوانه پستانی به صورت برآمـدگی کوچـک   

شده و قطر آرئول افزایش می یابد
ــی تیره تر، شروع فر دار شدن، افزایش مقدار3 ــتان   بزرگ ــود پس ــول از خ ــتان و ارئ پس

شودمشخص تر می
شودجوانه ثانویه از آرئول جدا میخشن، فري، متراکم، فراوان، ولی کمتر از بالغ4
مثلث موهاي فري مثل بالغ و گسـترش موهـا   5

به قسمت داخلی ران
مثل بالغ، برجسته شدن بارز نوك پسـتان و  

آرئوال از نسج پستان

طبقه بندي مراحل بلوغ جنسی تانر در پسران: جدول ب
مرحلــه بلــوغ  

جنسی
بیضه هاپنیسموهاي پوبیک

قبل بلوغقبل بلوغهیچی1
شود اسکروتوم بزرگ و صورتی میتغییرات خفیف و کمی بزرگ شدننازك، بدون فر، کمی پیگمانته2

کندو قوام بیضه ها تغییر می
دار تیــره تــر شــدن و شــروع فــر3

موها و کمی متراکمشدن 
شوندبزرگتر میشودبزرگتر می

،شبیه بالغ ولی با مقـدار کمتـر   4
فري،خشن

بزرگتر و اسکروتوم تیره تر شودگلنس بزرگتر و پهن تر میبزرگتر ،

توزیع مثل بالغ و موها به سـطح  5
شوندداخلی ران گسترده می

سایز بالغسایز بالغ
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163)2(9؛ دوره96سالکی خراسان شمالی                مجله دانشگاه علوم پزش

تغییرات پستان در دختران نوجوان)5-1(رتبه بندي هاي بلوغ جنسی :1شکل
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)B(پسر ، )A(تغییراتموهاي پوبیس در نوجوانان دختر )5-2(رتبه بندي هاي بلوغ جنسی : 2شکل
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165)2(9؛ دوره96سالمجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی                 

فراوانی مراحل مختلف بلوغ در بیماران مورد مطالعه: 1جدول
)درصد(تعداد)tanner stage(بلوغ 

Stage56(28یک(
Stage20(10دو(
Stage16(8سه(
Stage8(4چهار(

)100(50کل

برحسب نوع تشخیص در بیماران مورد مطالعهBMIرابطه متغیرهاي قد و وزن و : 2جدول
متغیرها

نوع تشخیص

kg(BMI(وزن )cm(قد 

انحراف میانگین±معیارانحراف 
میانگین±معیار

انحراف 
میانگین±معیار

ALL
)25=n(

01/23±84/114024/16±52/2449/3±45/16

NHL
)25=n(

85/19±36/11331/13±60/3238/3±78/17

گروه بدون کنترل 2مقایسه 
t(سن  – test(

003/0=P value

09/3 =t

060/0=P value

92/1=t
179/0=P value

39/1 - =t

گروه با کنترل سنی 2مقایسه 
)Regression(

007/0 =P value

81/2 =t

734/0=P value

342/0 =t

976/0=P value

030/0 =t

درگروههاي مورد مطالعه با رژیمهاي درمانی متفاوتBMIرابطه متغیرهاي قد، وزن، :3جدول
متغیرها

رژیم درمانی

kg(BMI(وزن )cm(قد 

انحراف میانگین±انحراف معیار
میانگین±معیار

انحراف 
میانگین±معیار

شیمی درمانی به همراه 
)n=25(رادیوتراپی 

38/22±80/12327/13±32/2733/3±89/16

n(64/24±72/12419/17±80/2965/3±34/17=25(شیمی درمانی به تنهایی 
گروه بدون کنترل سن2مقایسه 

)t-test(
891/0=P value

138/0=t
571/0=P value

571/0=t
653/0=P value

614/0=t
گروه با کنترل سنی2مقایسه 

)Regression(
656/0 =P value

449/0=t
161/0=P value

42/1=t
576/0=P value

563/0=t
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166نصرت قائمی و همکاران... در کودکان مبتلا به لوسمیو چاقیارزیابی روند بلوغ

]2[عوارض مرتبط با درمان موثر روي گنادها:4جدول
میزان ومدت اشعه روي گنادهاخطرات مرتبط با درمانعارضه

دارد10-7عمدتا تحت بالینی است و اثر تجمعی عوامل آلکیلان: بیضه ها 
اخـــتلال عملکـــرد   ) الـــف 

سلولهاي لایدیگ
رادیوتراپی

عوامل آلکیلان
اثـر تجمعـی   33Gyرخ می دهد و در دوز بـالاي  24Gyبا مقادیر بالاي 

دارد% 50
mg/m210دوز سیکلوفسفامید بیشتر از رادیوتراپینارسایی سلول هاي زایا)ب

%)40-60اثر تجمعی (، خطر بالاتري دارد 2Gyمقادیر بالاتر از 
:تخمدان ها

نارسایی حاد تخمدان) الف
یائسگی زودرس)ب

. هرچه سن بالاتر باشدخطر بیشتر استعوامل آلکیلان و رادیوتراپی
. دارد% 70، اثر تجمعی 20Gyمقادیر بالاتر از 

نوع بیماري متفاوتهاي مورد مطالعه با توزیع سنی بیماران تحت مطالعه در گروه: 5جدول
نوع بیماري

)سال(سن
ALL

)25=n(
NHL

)25=n(
کل

)50=n(
28/8±50/993/3±06/786/3±68/3میانگین±انحراف معیار

00/350/400/3حداقل سنی
00/1700/1700/17حداکثر سنی

هاي مورد مطالعه با جنس متفاوتتوزیع سنی بیماران تحت مطالعه در گروه: 6جدول
جنس

سن بر حسب سال
دختر

)22=n(
پسر

)26=n(
کل

)50=n(
28/8±53/893/3±95/743/4±25/3میانگین±انحراف معیار

00/333حداقل سنی
00/1500/1700/17حداکثر سنی
نتیجه آزمون

Mann-whitney

029/0 - =z977/0 =P-value
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167)2(9؛ دوره96سالمجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی                 
.BMIروي قـد و وزن و  توجه به اثر مخدوشـگرانه سـن  با 

چـه بـه روش   NHLو ALLمیانگین قد در بین دو گروه 
Regression) و چـه بـه روش   ) با حذف اثر سـنtest – t

تفاوتی معنـی دار بـین دو   در هر دو روشمحاسبه شد که
) p= 003/0و p= 007/0بـه ترتیـب   . (گروه مشاهده شد

، تفـاوت معنـی داري   BMIولی در مـورد میـانگین وزن و   
-Tو Regressionروش 2به NHLو ALLگروه 2بین 

testگروهـی کـه   میـانگین قـد در   )2جدول (. دیده نشد
سـانتی  80/123±62/24. فقط شیمی درمانی شده بودنـد 

متر و در کل بیماران میانگین و انحراف معیـار قـد معـادل    
ر گروهــی کــه فقــط میــانگین وزن د. بــود2/23±26/124

کیلوگرم بود و در 80/29±9/17ند شیمی درمانی شده بود
نــد  کــه رادیــوتراپی هــم دریافــت کــرده بود     نیکســا

ــاران  27/13±32/27 ــل بیمــــ ــوگرم و در کــــ کیلــــ
ر گروهـی کـه فقـط    دBMIمیانگین . بود25/15±56/28

در گروهـی کـه   و34/17±36نـد،  شیمی درمانی شده بود
و در کـل بیمـاران   89/16±3/3ند تراپی هم شده بودرادیو

.بود4/3±12/17
(روش2از  T-test  و روش ) بـــدون کنتـــرل ســـن

Regression و آزمونAnova   با حذف اثـر مخدوشـگرانه
روش هـیچ تفـاوت معنـی    2سن استفاده کردیم که در هر

. گروه درمانی دیده نشـد 2در BMIداري بین قد و وزن و 
طـول مـدت شـیمی درمـانی     به تـاثیر با توجه)3جدول (

در آزمون من ویتنی، بین طـول مـدت   ،بلوغقد و وزن وبر
تفــاوت )NHLو ALL(شـیمی درمـانی بـا نـوع بیمـاري      

در آزمــون مــن ). p=128/0(شــتوجــود ندامعنــی داري
ویتنی، بین طول مدت شیمی درمانی با نوع رژیم درمـانی  

)p=617/0(شتجود نداتفاوت معنی داري ونیز 
بحث

از بیمـاران  ) %18(نفـر  9کودك مورد مطالعـه مـا ،  50از 
عـلاوه بـر   NHLدر گـروه  %) 32(نفر 16وALLمبتلا به 

کـه از  درمانی نیز دریافت کرده بودندشیمی درمانی ، پرتو
وجود داشـت  این مقادیرنظر آماري، تفاوت معنی داري در

)048/0 =P .(0/48% بیمارانALLمبتلایان %0/40و
NHL569/0(بودنـد  ، دختر =P-value.(   در گروهـی کـه

در دختر بودنـد و %0/36صرفا شیمی درمانی شده بودند، 
بیماران تحت شیمی درمانی توام با رادیوتراپی سرو گردن، 

. دختر بودند که تفاوت معنی داري وجـود نداشـت  0/52%
)254/0 =P-value .( بلـوغ  از نظر بررسی مرحله)tanner

stage (نفر 28: نتایج به این صورت بود)در مرحله )٪56
نفـر  8، 2در مرحلـه  ) ٪20(نفـر  10یک یا قبـل از بلـوغ،   

در مرحله چهار بودند ) ٪8(نفر 4در مرحله سه و ) 16٪(
) 1جـدول  . ( دختر عادت ماهانه شروع شـده بـود  2که در 

ز بیماران دیـده  بلوغ زودرس و یا تاخیر بلوغ در هیچ کدام ا
و همه آنان در مرحله بلوغ متناسب با سـن خودشـان   . نشد

بودند،
در آمریکـا در سـال   کـودك، 100000در ALL3-4بروز 

تا 2حداکثر میزان شیوع این بدخیمی در سنین .می باشد
تمـام  % NHL (8-10(لنفوم غیـر هـوچکین  .سال است5

سـاله را شـامل مـی شـود و     19-5بدخیمی هاي کودکان 
مـی  NHLلنفوم ها در کودکـان و نوجوانـان از نـوع    % 60

در آمریکا سومین سرطان شایع با بروز سـالانه  NHLباشد
سـال مـی باشـد   19مورد در کودکان کمتر از 750-800

]5[.
نشان دادند که ]6[2004ش در سالو همکاران1دوفنر

مساعددرمانی با سابقه پرتوALLبهکودکان مبتلا
آنهاایعترینباشند که شعوارض دیررس پس از درمان می

از جمله کوتاهی قد و اختلالات اختلالات غدد درون ریز
در GHD)(کمبود هورمون رشد .]6[باشدمیبلوغ

Lean Body(توده بدنمنجر به کاهش بیماران بالغ 

Mass( ، کوتاهی قدالبته در . شودمی و کوتاهی قد چاقی
قرار دادهیپوتیروئیدي را نیز مد نظر احتمال وجود باید 

]7[.
. مهمی از مطالعه ما، بررسی معیارهـاي رشـدي بـود   بخش

داشـتند % 5صدك قدي کمتـر از  که کسانی را کهبطوري
6به عنوان کوتاه قد در نظر گرفتیم که تعداد این بیمـاران  

ALLمبـتلا بـه  %) 66/66(کودکـان از ایـن  نفر4. نفر بود

شیمی درمانی توام با رادیو تراپی ) %33/83(نفر 5بودند و 
 ـبـه  بـا رجـوع   .بودنددریافت کرده  ـبیمـار اولیـه دهپرون ون

نفـر از ایـن   2متوجه شدیم که فقط انبررسی قد و وزن آن
5صدك قدي و وزنی کمتر ازنیزنفر در زمان تشخیص6

1-Duffner
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168نصرت قائمی و همکاران... در کودکان مبتلا به لوسمیو چاقیارزیابی روند بلوغ
در زمان تشـخیص صـدك قـد و وزن    سایرینوت بوده اس

.بوده است50آنان بالاتر از
2007کـه در سـال   همکـارانش  و 1چاوساله 5پیگیري در 

،انجـام شـد  ALLبیمـار  2434بـر روي  ]8[در نیویورك
ایـن  شـامل  این مطالعهکوتاهی قد دردر مورد عوامل خطر 

دوز ،قبـل از سـن بلـوغ   ALLتشـخیص :ه استموارد بود
20مساوي یا بیشـتر از  (جمجمه پرتودرمانی بهبالاتري از

Gy(،بیمـاران .مؤنثجنس وبه نخاعپرتودرمانیهر گونه
قـرار  درمـانی پرتوتري تحتاین تحقیق که در سن پایین

]8[تـري داشـتند  در سنین کمتر، قد کوتاهگرفته بودند، 
بین قد کودکان و نوع رژیم درمـانی  در مطالعه ما رابطه اي 

پـس از ) وتراپیپرت ـشیمی درمانی به تنهایی و یا تـوأم بـا   (
)p=656/0(حذف اثر مخدوشگرانه سـن، وجـود نداشـت    

، پـس از NHLوALLگـروه  2ولی بین قـد کودکـان در   
.یافت نشـد تفاوت معنی داري حذف اثر مخدوشگرانه سن، 

)007/0=p(رادیوتراپی به نخاع تـأثیر بیشـتري   از آنجا که
، خوشبختانه بیمـاران مـا تنهـا تحـت    روي کاهش قد دارد

بر خلاف مطالعـه فـوق   . گرفته بودندنقرار نخاعپرتودرمانی
اسـت، در  گـزارش کـرده  عوامل خطر از را که جنس مؤنث 

ي بـین جـنس و وضـعیت    آمارمطالعه ما، تفاوت معنی دار
.)p=211/0(قدي وجود نداشت 

حداکثرشده که بلوغ زودرس و گزارشمتعددمطالعات در 
بیمار در زمان پرتو با سنسرعت بلوغ ارتباط معکوس

در کودکان چه سنکه هربطوريدارده مدرمانی به جمج
مختل می بیشتر روند بلوغ زمان پرتودرمانی کمتر باشد، 

به صورت علایم بلوغ زودرس یا این اختلالات که شود
به 4در جدول]9،10،11[شوددر بلوغ نمایان میتاخیر 

کودکانی که از آسیبهاي غدد تناسلی اشاره شده است 
–و روانی عاطفی، مشکلات سرطان زنده مانده اند

مثل مشکلات یادگیري در مدرسه و زیادي اجتماعی 
شان را کیفیت زندگیکه کمبود اعتماد به نفس دارند

هیچ یک از خوشبختانه در مطالعه ما ]12[سازدمتاثر می
حتی بلوغ زودرس نداشتند وا بلوغ یي درتأخیربیماران،

، بلوغ نیزداشتند5کمتر از صدك قدي موردي که6در 
.زودرس دیده نشد

1 -Eric-J Chow

مبتلا به پرتودرمانی و تحتبلوغ زودرس در کودکان 
و زمان شروع دهد رخ می(GHD)2ون رشدمکمبود هور
مبتلا به این مخصوصاً در دختران هورمون رشددرمان با 

.بسزایی داردتاثیربلوغ زودرسجلوگیري ازنیز درکمبود 
نقص پرتو درمانی جمجه اي،35GYبا دوزهاي بالاتر از 

سال 10تا 5در ٪20-10گنادوتروپین با بروز تجمعی 
خوشبختانه دختران مورد ]13[بعد درمان وجود دارد

مقادیر بالایی از پرتو درمانی نگرفته بودند مطالعه ما چنین 
لذا اختلال ! و ضمنا پرتو درمانی به گنادها انجام نشده بود 

.بلوغ در کودکان و نوجوانان مورد مطالعه ما رویت نشد
، به بررسی اثرات 2007در سال ]14[همکارانشو3روتر
. درمانی بر روي عملکرد غدد درون ریز پرداختندپرتو
آسیب بعد از تومورهاي کودکیبه دنبالی چاق

هیپوتالاموس و عدم فعالیت و خواب آلودگی طی روز 
خانم هاي بالغ بازمانده از سرطانهاي % 60. مطرح شد

عوامل . دوران کودکی به سمت نارسایی تخمدان رفتند
خطرآسیب تخمدان شامل پرتودرمانی به تخمدانها و 

یماران گزارش شدعوامل آلکالن در رژیم شیمی درمانی ب
]14[.

اثرات دیررس شیمی ]15[1998در سال 4کلینیکی
که در ALLکودك مبتلا32درمانی و پرتو درمانی را در

در .بررسی کرد1996تا 1984از فاز بهبودي بودند
2بررسی تکامل رشدي، بلوغ و عملکرد غدد درون ریز در

آنها یک 2مورد اختلال عملکرد این غدد دیده شد که هر 
و ) دختر(دوره درمان اضافی، به علت عود لوکال در رحم

همه بیماران تحت پرتو . دریافت کرده بودند) پسر(بیضه 
درمانی جمجمه اي پیشگیرانه قرار گرفته بودند و در دختر 

پسر مذکور رادیاسیون مذکور رادیاسیون شکمی و در
بعد از .انجام شده بود24Gyمستقیم به بیضه با دوز کلی 

ودختر دچار اختلال اولیه تیروییدسال از اتمام درمان،8
کمبود هورمون رشد و هیپو گنادیسم هیپو گنادوتروپین 

سال بعد از اتمام درمان در پسر مذکور علایم 4وشد
رخ داد) کاهش تستوسترون(بیوشیمی هیپوگنادیسم 

12به مدت ALLکودك مبتلا 32در این مطالعه.]15[

2 -Growth Hormone Deficiency
3 -Rutter
4 -Kliniki
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بیمار بود که 50مطالعه ما شامل . پیگیري شده بودندسال
سال 3داشتند و به مدت NHLنفر25و ALLنفر 25

قرار داشتند که شواهد اختلال بلوغ چه در تحت پیگیري
بیمار 6دختران و چه در پسران رویت نشد و تنها در 

و خوشبختانه عود تومور در هیچ یک اهی قد ثبت شدکوت
رسد که پیگیري بیمار رخ نداد ولی به نظر می50از این 

.باشدطولانی مدت تري ضروري می
که رابطه اي بین شیمی نشان داد1CCSSتحقیقات مرکز

درمانی به تنهایی و خطر چاقی یا تغییر در شـاخص تـوده   
داشـته انـد،   ALLکه در کـودکی  در کسانی) BMI(بدن 

شـتري از  وجود ندارد ولـی ایـن افـراد در معـرض خطـر بی     
افزایش چربی کلی بدن و چاقی احشایی هستند، حتی اگر 

BMIــین ]16،17[طبیعــی داشــته باشــند ــروزه، در ب ام
با پرتودرمـانی جمجـه اي،   ALLبدخیمی ها بازمانده هاي 
در معرض خطـر چـاقی ناشـی از    بیشترین گروهی هستند

درمان می باشند که خصوصاً در خانم هاي جـوان و بـا دوز   
Gyمتوسط  24 – ، این چاقی بیشتر گزارش شدهاست18

48، در BMIدر مطالعه ما بر حسب تعاریف کیفـی  .]18[
نفـر  2در محدوده طبیعـی بـود و فقـط    BMI،%)96(نفر 
17داشتند که یکی پسر قراردر محدوده اضافه وزن). 4(%

17بدون رادیوتراپی و یکی هـم پسـر   ALLساله مبتلا به 
نفر 41با سابقه رادیوتراپی بود و ضمناً ساله مبتلا به لنفوم 

داشـتند و  95-5از کل بیماران، صدك وزنـی بـین   %) 82(
صـدك  %) 12(نفـر  6و 95صدك بـالاي  %) 6(نفر 3فقط 

.داشتند5وزنی کمتر از 
نتیجه گیري

25و ALLنفر مبتلا به25(کودك50مطالعه ما بر روي 
انجام شد که تحتساله 17تا 3بین ) NHLنفرمبتلا به 

و یا شیمی درمانی به ):25n(شیمی درمانی به تنهایی 
قرار گرفته ):25n(علاوه پرتو درمانی به طور همزمان 

خوشبختانهوسال پیگیري شدند3که به مدت .بودند
در )بلوغ زودرس و تاخیر در بلوغ ( شواهد اختلال بلوغ

در همگی هیچ یک از دختران و پسران رویت نشد و
) ٪12(نفر6در . شان بودندمرحله بلوغ متناسب با سن

.داشتند٪5که صدك قدي کمتر از اهی قد اثبات شدکوت

1 -Childhood cancer survivor study

BMI، %)96(نفر 48، در BMIبر حسب تعاریف کیفی 

در محدوده ). 4(%نفر 2در محدوده طبیعی بود و فقط 
از کل %) 82(نفر 41اضافه وزن  قرارداشتند و ضمناً 

نفر 3داشتند و فقط 95-5وزنی بین بیماران، صدك
صدك وزنی کمتر از %) 12(نفر 6و 95صدك بالاي %) 6(
رسد که پیگیري طولانی مدت داشتند ولی به نظر می5

.باشدتري ضروري می
نوع 2و قد با کنترل سنی در بین BMIدر مقایسه وزن و 

به ترتیب . (رژیم درمانی تفاوت معنی داري را نشان نداد
161 /0 =p ،576/0 =p ،656/0 =p( و از طرفی در

ALLگروه 2با کنترل سنی در بین BMIمقایسه وزن و 

0/ 734به ترتیب (، تفاوت معنی داري دیده نشد NHLو 
 =p 976/0و =p ( گروه 2ولی براي قد در بینALL و

NHL007/0(.این تفاوت معنی دار بود=p(
براي اولین بار در بیمارستان فوق ر به اینکه این مطالعه ظن

شد، لذا برخی از داده تخصصی دکتر شیخ مشهد انجام می
هاي اولیه در دسترس نبود و به جهت دستیابی به ارزیابی 
آماري صحیح مجبور شدیم از برخی متغیر ها صرف نظر 

ضمنا به منظور حفظ مسایل اخلاقی برخی از . کنیم
ادامه مطالعه ما سر باز بیماران اولیه مان از شرکت و یا

زدند و نیز مواردي از فوت بیماران اولیه ما سبب شد که 
جهت .نفر تقلیل یابد50جمعیت مورد مطالعه ما به 

ارزیابی دقیق تر بیماران از نظر تامین اعتبار مالی با 
با توجه به اینکه عوامل متعددي .محدودیت مواجه شدیم

شد و چگونگی بلوغ یک از زمان تولد تا بلوغ کامل روي ر
کودك تاثیر دارد لذا به خاطر حذف عوامل مخدوشگر 
آماري فقط تعداد مشخصی از این عوامل بررسی شدو 
انجام مطالعه گسترده تر نیاز به زمان طولانی تر و چمعیت 

با توجه به عوارض دیررس درمان .مورد مطالعه بیشتر دارد
ات خود بیماري نیز اثربه ویژه پرتو درمانی جمجمه اي و

کودکان و نوجوانان سنجش بدخیم روي رشد و بلوغ
و چگونگی بلوغ در BMIوضعیت بیماران شامل قد، وزن، 

ن و پس بدو تشخیص و سپس به فواصل منظم حین درما
صورت پیگیري مدت طولانی پیشنهاد از اتمام درمان به

می شود تا کیفیت زندگی ایشان از نظر جسمانی و 
به نظر می رسد این مطالعه جرقه اي . ود یابداجتماعی بهب

بود تا در راستاي دسترسی به کیفیت زندگی بهتر، انجام 
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170نصرت قائمی و همکاران... در کودکان مبتلا به لوسمیو چاقیارزیابی روند بلوغ
مطالعه اي جامع با در نظر گرفتن جمعیت بیشتري از 
بیماران و تکمیل پرونده هاي آنان از نظر عوامل خطر موثر 

.شان مد نظر قرار بگیرددر رشد و بلوغ
تشکر و قدردانی 

حمایت و امکاناتی که دانشکده پزشکی مشهد در اختیار از
از پرسـنل زحمـتکش بیمارسـتان فـوق     ما قـرار داد و نیـز   

تخصصی کودکان دکتر شـیخ مشـهد و آزمایشـگاه بهـار و     
.صــــدرا سپاســــگزاري بــــه عمــــل مــــی آیـــــد     
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Abstract

Background & Objectives:Acute lymphoblastic leukemia (ALL) and Non-Hodgkin
lymphoma (NHL) are the most common malignanciesamong the childhood and
adolescent. According to their long-term treatment, common complicationssuch as
endocrinedisorders (growth, puberty, and Body Mass Index (BMI) disorders) are
observed.
Material & Methods:During a three-year study,criteria of growth and puberty were
evaluated in50 children with ALL (n: 25) &NHL (n: 25) who were 3 to 17 years old and
were in remission period of disease and treated by chemotherapy (n: 25) or chemo-
radiotherapy (n: 25). Less than 5th or more than 95th percentile values were considered as
abnormal.
Results:Precocious puberty and delayed puberty weren’tfound in the patients.
Sixpatients (12%) had a height less than 5th percentile. BMI in twopatients (4%) was
above the 95th percentile. Weight in threepatients (6%) wasmore than 95th and in
sixpatients (12%) wasless than 5th percentile. After eliminating the confounding factor of
age, in compression for variables of weight, BMI and height,there was no statistically
significant differencebetween two groups with different therapeutic regimen (P=0.161,
P=0.576, p=0.656, respectively). But there was a significant difference in the case of
height between the twogroups ofALL and NHL.(P=0.007)
Conclusion:Due to the importance of growthmonitoring (height, weight) and puberty in
children and adolescents, more attention to the growth process is required in cases with
ALL and NHL.
Keywords:Radiotherapy, Chemotherapy, Acute lymphoblastic leukemia, Non-Hodgkin
lymphoma, Puberty
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