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 تزريق زيرتنوني كاربوپلاتين در رتينوبلاستوما -دكتر رضا كارخانه

 

 ۳۱۱

  كاربوپلاتين در درمان بيماران مبتلا به رتينوبلاستوم داخل چشمييتاثير تزريق زير تنون
 

 ٦ و ناصر ولايي٥، منصور رضايي٤، دكتر پروانه وثوق٣دكتر هرمز شمس، ٢دكترناصح محمدي، ١دكتر رضا كارخانه
 

 چكيده 
كننـده بـه     تينوبلاسـتوم داخـل چشـمي مراجعـه        كـاربوپلاتين در بيمـاران مبـتلا بـه ر          يتعيين تاثير تزريق زير تنون     :هدف

 .۱۳۷۹-۱۳۸۱هاي  بيمارستان فارابي تهران طي سال
پـس از معاينـه چشـمي    . شده دوسوكور و تصادفي انجام شـد  سازي تحقيق به روش كارآزمايي باليني مشابه     :روش پژوهش 

 و ارتفـاع   تومـور در فوندوسـكوپي بـر             ترين قطر قاعده   هوشي و اطمينان از عدم متاستاز خارج چشمي، بزرگ         كامل زير بي  
ها بر اساس    سپس چشم . گرديدمتر ثبت    اساس واحد قطر ديسك تخمين زده شد و ارتفاع تومور در اكوگرافي براساس ميلي             

يك گـروه   . طور تصادفي در يكي از دو گروه قرار گرفتند        ه   بلوك و در داخل هر بلوك ب       ۱۰ در   Reese-Ellsworthبندي   طبقه
 )مـورد ( كـاربوپلاتين  ي تزريق زيرتنون،درماني سيستميك و يك گروه علاوه بر شيمي    ) شاهد(درماني سيستميك    يتنها شيم 

 بـار  ۴ حـداقل  ،در گـروه مـورد    ونمودنـد درماني سيستميك دريافـت    دوره شيمي۶هر دو گروه حداقل    . هم دريافت كردند  
  درمـان    ،بـا كـاهش حجـم تومـور       . شد  هفته  تكرار مي    ۸ تا   ۶ر   معاينات بعدي ه   . انجام شد  ي كاربوپلاتين نيز  تزريق زيرتنون 

 در صـورت عـدم پاسـخ بـه درمـان و             .آمـد   به عمل مي  ن و كرايوتراپي در صورت لزوم       شبا ليزر فوتوكوآگولي  ) فوكال (كانوني
 . شد  چشم تخليه مي،رفت بيماري پيش
 مرحله،  يسمت درگير دو گروه از نظر سن، جنس،       . د بيمار انجام ش   ۱۳ چشم از    ۱۷ تومور در    ۳۵روي  بر   تحقيق    :ها يافته

 ۱۹ ، شـاهد  در گـروه   . بودنـد  ، مشـابه  گيـري  درماني و مدت پي    درماني سيستميك، تعداد جلسات شيمي     بيماري، نوع شيمي  
 ميـزان كـاهش ارتفـاع       ،در پايان مطالعه  .  چشم مورد بررسي قرار گرفتند     ۹ تومور در    ۱۶ ،مورد چشم و در گروه      ۸تومور در   

ميـزان كـاهش    . درصـد بـود   ۱۲/۶۳± ۴/۱۷ در گـروه مـورد    و   درصد   ۹۲/۴۶± ۲۸/۲۳ومور در فوندوسكوپي در گروه شاهد       ت
چنـين   هـم .  درصـد بـود  ۷۳/۶۱± ۸۵/۲۹و در گـروه مـورد     درصد۲۲/۵۷±۸۶/۱۲ در گروه شاهد   ،ارتفاع تومور در اكوگرافي   
ميـزان  .  درصـد بـود    ۸/۳۸± ۹۲/۲۸د و در گـروه مـورد         درص ۳۲/۴۷± ۶/۱۹ در گروه شاهد      تومور ميزان كاهش  قطر قاعده    

)  درصد ۵/۱۲( در گروه شاهد يك چشم       ،گيري در پايان پي  . داري نداشت   در دو گروه تفاوت آماري معني       اندازه تومور  كاهش
 . شدديده ضخيم شدن ملتحمه ، چشم از گروه مورد۴در . تخليه شدند)  درصد۳/۳۳( چشم ۳در گروه مورد  و

 بـه   درمـاني سيسـتميك    درماني سيستميك در مقايسه با شيمي       شيمي  با  كاربوپلاتين همراه  يتزريق زير تنون  : گيري نتيجه
تر در ايـن     شود مطالعاتي با حجم نمونه بيش      توصيه مي . تري در درمان رتينوبلاستوم داخل چشمي ندارد        تاثير بيش  ،ييتنها

 .زمينه صورت گيرد
 

  دكتر رضا كارخانه:گو  پاسخ•
  دانشگاه علوم پزشكي تهران– چشم پزشك -انشيارد -١
  دانشگاه علوم پزشكي تهران– چشم پزشك -دستيار -٢
  دانشگاه علوم پزشكي تهران- چشم پزشك-استاد -٣
  دانشگاه علوم پزشكي ايران-كودكان انكولوژي  متخصص خون و- استاد-٤
 دانشگاه تربيت مدرس - آمار زيستيPhD - دانشجو-٥
 ت علمي دانشگاه علوم پزشكي شهيدبهشتياعضو هي -٦ 

 ۱۳۸۲ خرداد ۲۷: تاريخ تاييد مقاله          ۱۳۸۲ فروردين ۱۱: تاريخ دريافت مقاله

BLHSV: beta (subunit of) luteinizing horman driven simian  
           virus-40 
EBRT: external beam radiotherapy 
DD: disk diameter 
OPEC: Vincristin, cyclophosphamide,                  
             etoposide, cysplatin 
SRD: subretinal seading 
VEC: vincristin, etoposide, carboplatin 
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 ٨ سال -٤ شماره -پزشكي بينا  چشممجله

 

 ۳۱۲

 مقدمـه
تـرين تومـور اوليـه داخـل چشـمي در            رتينوبلاستوم شايع      

درمان  . ۱ تولد زنده است۱۵۰۰۰كودكان با ميزان بروز يك در       
 درمـاني بـا دسـته پرتوخـارجي        پرتو آن شامل تخليـه چشـم و      

(EBRT)ودرمــاني بــراي تومورهــاي بــزرگ و كرايــوتراپي، ليزر  
 . ٢و٣باشد  براي تومورهاي كوچك ميپرتودرماني پلاكي

 در تغيير پيوسته ،هاي گذشته درماني طي سال       راهبردهاي  
هـاي تهـاجمي و تخليـه        ها اجتناب از روش    اند و هدف آن    بوده

  كمورداكشـن  درماني يعنـي   اي شيمي ه روش. چشم بوده است  
)Chemoreduction(   نقـش بسـيار     تـازگي  ، بـه  كموترموتراپي و 

  تنهـا راهبـرد  عنوانه  اند و ب   مهمي در درمان بيماري پيدا كرده     
درمـاني   با انجـام شـيمي    . ۴اند موثر در حفظ چشم معرفي شده     

هـاي   توان حجم تومور اوليه را كاهش داد و سپس با درمان           مي
، كرايوتراپي، ترموتراپي، كموترموتراپي    ليزردرمانيند  مكمل مان 

ي كـه  يداروهـا .  تومور را كاملاً از بين بـرد    پرتودرماني پلاكي، و  
گيرنـد    مورد اسـتفاده قـرار مـي        كمورداكشن براي كموتراپي و  

ــيش ــتين، اتوپوزايــد، كــاربوپلاتين و   تــر شــامل  ب  وينكريس
 .٣-٦باشند مي سيكلوفسفامايد

 اسـتفاده   تـازگي  ، بـه  ٧و٨درمـاني  عوارض شـيمي  با توجه به         
 ـ      صـورت تزريـق داخـل      ه  موضعي از داروهاي سيتوتوكسـيك ب

نشـان  . اكولار مورد توجه قـرار گرفتـه اسـت      و پري   اي  زجاجيه
 هـا  پريماتاكولار كاربوپلاتين در  داده شده است كه تزريق پري    

 كـاربوپلاتين   مقـادير متـوالي   شود و تزريق     به خوبي تحمل مي   
 مبـتلا بـه   -BLHSV ٤٠ ژنيـك  هاي ترانس  ملتحمه در موش  زير

 ،در يـك گـزارش    . ۹كنـد   رشد تومور را مهار مـي      ،رتينوبلاستوم
اكولار در رتينوبلاستوم داخل چشـمي انسـان         كاربوپلاتين پري 

 .۱۰مدت موثر بود  مورد استفاده قرار گرفت و در كوتاهنيز
آزمـايي  در مطالعه حاضر تصميم گرفتيم كه طـي يـك كار              

 كـاربوپلاتين را در بيمـاران بـا          زيرتنـوني   تاثير تزريـق   ،باليني
ــه  تشــخيص رتينوبلاســتوم داخــل چشــمي مراجعــه  كننــده ب

 بررسـي   ۱۳۸۱ لغايـت بهمـن      ۱۳۷۹ از آذر    ،بيمارستان فارابي 
 .كنيم

 
  پژوهشروش

شـده   سـازي  ي بـاليني مشـابه    ي روش كارآزما  هاين مطالعه ب       
 گيري بـا مراجعـه مسـتمر       في و نمونه  دوسوكور با انتخاب تصاد   

 توسط  B اكوگرافي   ، تحت  بيماران مورد مطالعه    همه .انجام شد 
تـرين    و ارتفـاع  بـزرگ      نـد  قـرار گرفت   Nidek-US2500دستگاه  

  توضيح ايـن نكتـه ضـروري    ؛متر ثبت شد تومور برحسب ميلي 
هوشـي را    زيـر بـي  A Scanاست كه ما امكان انجام اكـوگرافي  

.  مغز و اربيـت انجـام شـد         اسكن -CT هر بيمار      براي. نداشتيم
رضايت كتبي    و شد مييات مطالعه براي والدين شرح داده       يجز

  سـپس معاينـه زيـر      .گرديـد   اخـذ مـي   به منظور انجام مطالعه     
زيـر    سـگمان قـدامي     و شـد  هوشي در اتاق عمل انجام مـي       بي

تونومتري پس از آن،     .گرفت   قرار مي   بررسي  مورد ميكروسكوپ
تفاده از تونومتر شيوتز و فوندوسـكوپي بـا افتالموسـكوپ           با اس 

شـد    انجام ميD۳۰Volk و لنز Topcon) يا Heine ( غيرمستقيم
 ي تومور هاي  ياختهو در صورت درگيري سگمان قدامي، وجود        

در اتاق قدامي، پيدايش عروق جديد روي عنبيه،  فشار داخـل            
وز، قطـر   متر جيـوه، هيپوپيـون، پروپت ـ       ميلي ۲۱چشمي بالاي   

 و  DD ۱تـر از     ارتفاع تومـور كـم    و     DD ۲تر از    قاعده تومور كم  
 بيمـار از    ، اسـكن  -CTم گسـترش بـه خـارج از گلـوب در            يعلا

م فوندوسكوپيك به   يعلاوجود   در صورت    .شد مطالعه خارج مي  
ندوفيتيك يا اگزوفيتيـك، بـه همـراه        آتوده  (نفع رتينوبلاستوم   

ص قطعي رتينوبلاستوم   تشخي،  ) اسكن -CTكلسيفيكاسيون در   
ترين ارتفـاع تومـور      ترين قطر قاعده و بيش     شد و بيش   داده مي 

  ديگر هاي  يافتهوجود   .گرديد  برحسب قطر ديسك يادداشت مي    
ــروز    در  ــدگي س ــه جداش ــه از جمل ــبكيهمعاين  seeding،  ش

 .شـد  مـي   ثبـت  اي نيـز    شـبكيه  وجود مـايع زير    اي يا   زيرشبكيه
 مشخص  Reese-Ellsworthي  بند  بيماري براساس طبقه   مرحله
ــي ــد مــ ــوك گرديــ ــي از بلــ ــا  و در يكــ ــه گ ١٠ي هــ انــ

)Vb,Va,IVb,IVa,IIIb,IIIa,IIb,IIa,Ib,Ia (ــرا ــيرق ــت و   م گرف
 يكـي از دو گـروه       ، بـه   بر اساس جـدول اعـداد تصـادفي        بيمار

درمـاني   يا شـيمي  ) شاهد(درماني سيستميك به تنهايي      شيمي
 )مـورد  (پلاتين كـاربو  يسيستميك بـه همـراه تزريـق زيرتنـون        

 .شد تخصيص داده مي
 كـاربوپلاتين را    ، و همكاران  Abramsonدر مطالعه رفرانس         

در  . ١٠اي مورد استفاده قـرار داده بودنـد        صورت زير ملتحمه  ه  ب
 عنوان داشتند كه روش تزريـق       ،اي كه با ايشان داشتيم     مكاتبه

 ين ترتيـب عمـل    همه   ب نيز است لذا ما     يها زيرتنون  معمول آن 
 به اين صـورت بـود        تنون  نحوه تزريق كاربوپلاتين زير    . رديمك

 Ebewe بـا نشـان  گرمـي    ميلي۵۰كه ابتدا از ويال كاربوپلاتين    
 كشــيده و بــا سرســوزن ml۲ /mg ۲۰ســاخت اتــريش، مقــدار
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 تزريق زيرتنوني كاربوپلاتين در رتينوبلاستوما -دكتر رضا كارخانه

 

 ۳۱۳

 تحتاني و تمپورال تزريـق      ربع در فضاي زيرتنون در      ۲۷شماره  
 هفتـه در    ۱اي   بـر   نيز يد موضعي يبيوتيك و استرو    آنتي .شد مي

تـر    و بيمار به منظور ارزيابي بـيش گرديد مي تجويز   ،گروه مورد 
 به بيمارستان حضرت علي     ،توسط متخصص انكولوژي كودكان   

پـس از انجـام معاينـات     در آن مركـز  . شـد  ميارجاع  ) ع( اصغر
خـون، كامـل     ميبيوشـي  صورت  ه  باليني، بررسي سيستميك ب   

ن مغز استخوان و بررسي     آسپيراسيو هاي كبدي،  آزمايشادرار،  
يـد متاسـتاز بـه عمـل        ي نخاعي به منظور رد يـا تا       -مايع مغزي 

 درمـاني    نامـه رب يكـي از دو      ،آمد و در صورت نبود متاسـتاز       مي
VEC) يــا ) كريســتين، اتوپوزايــد، كــاربوپلاتين   ويــنOPEC 

را ) پلاتـين  سـيس ،   سيكلوفسـفامايد، اتوپوزايـد    ،كريستين وين(
ــكدرگيــرير  دVEC. كــرد مــيدريافــت  ــه و   ي  در OPECطرف
متخصصــين . )۱دول جــ( شــد مــي دوطرفــه تجــويز درگيــري
، در برخي موارد با توجه به شمارش كامل خون بيمار         انكولوژي  

 . داد مي را تغيير ک مييست سدرماني مي شيبرنامه
 ابتـدا بـا      كـه  شـد  مي هفته انجام    ۶-۸اي هر    معاينات دوره      

 گرديـد  ميمتر ثبت     برحسب ميلي  هدوبار ارتفاع تومور    ،Bاكوي  
 ارتفـاع  ،هوشي با افتالموسكپي غيرمسـتقيم    بي و در معاينه زير   
ترين قطر قاعده  تومور برحسب قطر ديسك و نيز  تومور و بيش

ــارهدر گــروه و  گرديــد مــي ثبــت هــا  يافتــهرســاي  مــورد، دوب
 تزريق و   ۴ حداقل   ،هاي تزريق  نوبت. شد ميكاربوپلاتين تزريق   

 ،OPEC نامهربو با جلسه  ۶ حداقل ،VEC برنامه باماني در  شيمي
 بـر مبنـاي پايـان دوره        پاسخ بـه درمـان    .  جلسه بود  ۸حداقل  

پاسخ كامل به معني از بـين  :  تعريف شد زيرصورت گيري و    پي
بـاقی    پاسـخ نسـبي بـه معنـي           ، توده  توموري فعال    كلرفتن  
بـه معنـي     توده  توموري فعال در بخشي از تومور و عود            ماندن

پيدايش مجدد توده توموري فعال در توموري كه قبلاً به طـور            
 عـوارض   ، در هـر بـار معاينـه       .نسبي يا كامـل پاسـخ داده بـود        

هـاي تزريـق و      شد و پس از پايان حداقل نوبت       ميدرماني ثبت   
درمـاني   مي شـي  ،فعـال   در صورت وجـود تومـور      درماني،  شيمي
 يـا   درمـاني ليزر ،پـس از كـاهش حجـم تومـور        . يافت ميادامه  

رفت  در برخي موارد كه تومور پيش     . آمد  به عمل مي  كرايوتراپي  
 . شد مي تخليه ، چشمكرد مي

 رديف در اطـراف تومـور بـه صـورت           ۳ن در   شفوتوكوآگولي     
confluent و با شدت chalky white در هـر بـار   . شـد  مي انجام

هي  بيمار آگـا   گروه معاينه توسط جراح شبكيه كه از        ،گيري پي
 .گرفت ميشد و تزريق توسط دستيار صورت  مي انجام ،نداشت

 و بـين دو   زوجtآزمـون  تاثير روش درماني در هر گروه بـا             
متغيرهـا در دو     و تفاوت فراواني برخي      tآزمون  روش درماني با    

مـورد قضـاوت آمـاري      ني  توي  مانيا    دقيق فيشر  آزمون با   گروه
 .قرار گرفت

 
 OPEC و VECدرماني هاي   برنامه-۱جدول 

    VEC:                  كاربوپلاتين اتوپوزايد وينكريستين روز 
۰ + + + 
۱ - + + 

 mg/kg  ۶/۱۸كاربوپلاتين ، mg/kg ۵اتوپوزايد ، mg/kg ۰۵/۰كريستين  ينو :مقدار دارو        
OPEC :            سيكلوفسفامايد پلاتين سيس اتوپوزايد وينكريستين روز 

                    ۰   + - - + 
                     ۱ - - + - 
                    ۴   - + - - 

 ، ٢mg/m ۶۰ن ـيـلات س ـسي، ٢mg/m  ۶۰۰د ـايـوفسفامـلــسيك، ٢mg/m  ۵/۱ن ــريسيتــوينك :دار داروــقــم
 ٢mg/m ۱۵۰اتوپوزايد 

VEC: vincristin, etoposide, carboplatin; OPEC: vincristin, cycllophoaphamide, etoposide, cysplatin 
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 ٨ سال -٤ شماره -پزشكي بينا  چشممجله

 

 ۳۱۴

 ها يافته
گـروه  (درماني سيستميك به تنهـايي       ميشيگروه  )  الف
 )شاهد

 ۴ بيمار شـامل     ۸چشم از      ۸ تومور در    ۱۹روي  بر  تحقيق       
)  مـاه  ۳۸/۱۵± ۹/۸( مـاه    ۳۰ تا   ۷ دختر با دامنه سني      ۴پسر و   

هاي باليني و برنامه درمـاني ايـن بيمـاران در             يژگيو. انجام شد 
. طرفـه بـود    بيمـاري در يـك مـورد يـك        . آمده است ) ٢(جدول  

 بيمـاري در دو   . سابقه مثبت  بيماري در خانواده وجود نداشـت        
 ٢،  Vbمرحلـه   دو چشـم در     . كانوني بـود   تك)  درصد ۲۵(چشم  

مرحلـه   يك مـورد     و IVa  مرحله يك مورد  (IV  مرحله چشم در 
IVb(  ،مرحله   در چشم   ٣ III )   در مرحلـه   يك چشـم  IIIa دو   و 

تعـداد  . نـد  بود IIa  مرحله و يك چشم در   ) IIIbدر مرحله   چشم  
 ۱/۸ ± ۰۳/۲ جلسه با متوسط     ۱۶ تا   ۶درماني از    ميجلسات شي 

 . بود متغير
 قرار گرفتند كه پس از VEC نامهرببيمار تحت درمان با      پنج  

 بيمـار   سه.  تبديل شد  OPEC به   )٤ بيمار ( در يك مورد   ، دوره ۶
) ٢بيمـار   ( كه در يك مورد       دريافت كردند  OPECبرنامه  از ابتدا   
 متوسط ارتفاع تومور در     . تبديل گرديد  VEC دوره، به    ١٠بعد از   

ابتــداي درمــان    در،فوندوســكوپي برحســب قطــر ديســك   
گيـري بـه    در انتهـاي پـي    بود كه پس از درمـان و       ۵۹/۲±۳۴/۴
 درصــد ۹۲/۴۶±۲۸/۲۳دهنــده   كــه نشــان رســيد۱۶/۱±۰۳/۲

متوسط ارتفاع تومور در اكـوگرافي در       . =P) ۰۱۴/۰(كاهش بود   
گيـري بـه     متر بود كـه در انتهـاي پـي          ميلي ۵۷/۵ ± ۵۴/۲ابتدا  
 درصـد كـاهش     ۲۲/۵۷±۸۶/۱۲  و رسـيد  متر  ميلي ۲۰/۱±۳۶/۲

ترين قطر قاعده تومور در ابتـدا   متوسط بيش . >P)۰۰۱/۰ (يافت
ــود ديســك  قطــر ±۷۱/۸ ۱۶/۶ ــيوب ــاي پ ــه   در انته ــري ب گي
 درصد كاهش   ۳۲/۴۷±۶/۱۹دهنده    نشان كه رسيد   ۰۳/۳±۰۳/۴
  =P).۰۲۶/۰(بود 
 ۵/۱۲±۲طور متوسـط    ه   ماه و ب   ۱۵ تا   ۱۰گيري از    دوره پي      

ن ش ـ چشم فوتوكوآگولي  ۳ براي   ،در دوره درمان   .ماه طول كشيد  
 ۳ در   ،در پايـان   .با ليزر و براي يك چشم كرايوتراپي انجام شـد         

 چشـم پاسـخ     ۳ در   ،پاسـخ كامـل   )  درصـد  ۵/۳۷ معادل( چشم
عود وجود داشـت و  )  درصد ۵/۱۲ معادل( در يك چشم   نسبي و 

عارضه خاصي در اين گـروه مشـاهده        . تخليه شد نيز  يك چشم   
 .گرديدن

 
 

 هد گروه شا بيمار٨ چشم از ٨ ي دري پاسخ نهابرنامه درماني وهاي باليني،   ويژگي -۲جدول 

سنچشم
)ماه(

مرحله 
تومور

الگوي
 رشد

تعداد 
كانون 
 تومور

تعداد
 SRD SRSتومور

 جلسات تعداد
 درماني شيمي

 )برنامه(

 ليزر
درماني

كرايو
تراپي

گيري پي
 )ماه(

پاسخ
يينها

۱ ۷ IVb EN ۵ چند - +  (VEC)۷  - - ۱۰ كامل
۲ ۱۰IIIa EN ۲ چند + - (OPEC) ۱۰ 

(VEC) ۶ 
عود ۱۵ - +

۳ ۷ IIa EN ۳ چند - - (OPEC) ۸ + - ۱۵ نسبي
۴ ۲۰Vb EN ۳ چند + - (VEC) ۶ 

(OPEC) ۱۰ 
كامل ۱۴ + -

۵ ۷ IVb I ۲ چند - + (OPEC) ۸ - - ۱۰ نسبي
۶ ۲۴IIIb EN ۱  كي - - (VEC) ۶ + - ۱۲ نسبي
۷ ۱۸IIIb EN ۱ چند - - (VEC) ۱۱ - - ۱۲ كامل
۸ ۳۰Vb I ۲  کي - - (VEC) ۱۰ - - ۱۲ تخليه

          SRD: subretinal seeding; SRS: serous retinal deatachment; EN: Endophytic; I: infilteration; VEC: vincristin,   
          etoposide, carboplatin; OPEC: vincristin, cyclophosphamide, etoposide, cysplatin  
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 تزريق زيرتنوني كاربوپلاتين در رتينوبلاستوما -دكتر رضا كارخانه

 

 ۳۱۵

راه با تزريق درماني سيستميك هم ميگروه شي) ب
 )گروه مورد(كاربوپلاتين زيرتنوني 

 ۴ بيمـار شـامل      ۹ چشـم از     ۹ تومور در    ۱۶روي  بر  تحقيق       
 مـاه و متوسـط سـني        ۴۸ تـا    ۷ دختر با دامنـه سـني        ۵پسر و   

هاي باليني و برنامه درماني       ويژگي. انجام شد ماه   ۲/۱۷±۱۱/۱۹
 ردمـو  ۵بيمـاري در    . آمـده اسـت   ) ٣(اين بيمـاران در جـدول       

در . سابقه خانوادگي تنها در يك مورد مثبت بود       .  بود طرفه   يك
يـك   (III  مرحله  چشم در  ۲، در   Vb  مرحله  بيماري در  ، چشم ۵

 چشم  ٢در    و )IIIb  در مرحله   يك چشم   و IIIa  در مرحله  چشم
  بـار  ۱۶ تا   ۶درماني از    ميهاي شي  تعداد دوره .  بود IIbمرحله  در  

 درمان در يـك بيمـار       .بودغير  بار مت  ۶/۹±۱/۴و به طور متوسط     
 . تبديل شدVEC، به OPEC دوره ١٠پس از ) ٤بيمار (

 و بـه طـور متوسـط        ۱۵ تـا    ۵بـين    ، تعداد تزريق زيرتنـون       
وسط ت ماه و به طور م     ۲۷ تا   ۱۰بيماران از   . بودتزريق   ۱/۳±۶/۷

متوسـط ارتفـاع تومـور در       . گيـري شـدند     ماه پي  ±۵/۱۴ ۰۵/۵
 قطـر ديسـك     ۲۷/۶±۳۸/۲وع درمـان    فوندوسكوپي پيش از شر   

رسـيد كـه   ديسك   قطر ۱۳/۲±۱۶/۱گيري به     در پايان پي    و بود

. >P)۰۰۱/۰(  درصــد كــاهش بــود۱۲/۶۳±۴/۱۷دهنــده  نشــان
متر   ميلي۰۱/۹±۴۳/۳ يي ابتدامتوسط ارتفاع تومور در اكوگرافي

متـر رسـيد و       ميلـي  ۶۸/۳±۱۴/۴گيـري بـه      بود كه در پايان پي    
تـرين    بـيش  =P).۰۰۴/۰ (يافـت كـاهش    درصد   ۸۵/۲۹±۷۳/۶۱

 قطر ديسك بود كـه در       ۳۸/۹ ±۹۵/۲قطر قاعده تومور در ابتدا      
 درصـد   ۸/۳۸±۹۲/۲۸ رسـيد و     ۳۶/۵±۹۹/۲گيري بـه     پايان پي 
 =P) .۰۰۴/۰( يافتكاهش 

ليزردرماني در دو چشم انجـام شـد و كرايـوتراپي در يـك                   
اشـتند   چشم كه در اين گروه قـرار د        ۹از  . چشم صورت گرفت  

تخليه شـدند   )  درصد ۳/۳۳معادل  ( چشم   ۳ ،گيري در پايان پي  
بودند و يك مورد الگوي رشد منتشـر         Vb مرحله   كه هر سه در   

 چشم پاسـخ نسـبي      ۳ چشم پاسخ كامل و      ۳چنين   هم. داشت
 ضخيم شدن ملتحمه و محدود شدن حركـات غيرفعـال           .دادند

  نوبـت تزريـق دريافـت كـرده        ۶ چشم كه حـداقل      ۴گلوب در   
 نوبـت   ۷ چشـم كـه      ۴يك چشـم از ايـن        بودند مشاهده شد و   

 به صورت خفيف دچار آتروفي چربـي        ،تزريق دريافت كرده بود   
 .دور اربيت شد

 
 

 گروه مورد بيمار ۹ چشم از ۹ي در يپاسخ نها برنامه درماني و هاي باليني، ويژگي -۳جدول 

 سن چشم
 )ماه(

مرحله 
 تومور

الگوي 
 رشد

تعداد 
كانون 
 تومور

 عدادت
تعداد  SRD SRS تومور

 تزريق

 تعدادجلسات
 يدرمان  شيمي

 )برنامه(

 ليزر
 درماني

 كرايو
 تراپي

 گيري پي
 )ماه(

 پاسخ
 نهايي

۱ ۴۸ Vb EN ١٠ - + ۱ يك )VEC( ۱۴ - - ۱۴ تخليه 
۲ ۲۴ Vb EN ١٥ - - ۱ يك )VEC( ۶ + - ۲۷ كامل 
۳ ۷ IIIb EN ٦ - + ۲  كي )VEC( ۶ - - ۱۰ كامل 
۴ ۱۰ Vb EN ٨ - - ۳ چند )OPEC (۱۰ 

)VEC( ۶ 
 تخليه ۱۵ - -

۵ ۱۲ IIb EN ٥ - - ۱  يك )VEC( ۸ + - ۱۲ نسبي 
۶ ۴۸ Vb EN ٧ - + ۳  يك )VEC( ۱۵ - - ۱۴ تخليه 
۷ ۷ IIIa EN ٦ - - ۱  يك )OPEC( ۸ - + ۱۵ نسبي 
۸ ۹ IIb EN ٦ - - ۱  يك )VEC( ۶ - - ۱۴ كامل 
۹ ۷ Vb I ٦ - - ۳ چند )OPEC( ۸ - - ۱۰ نسبي 

      SRD: subretinal seeding; SRS: serous retinal deatachment; EN: Endophytic; I: infilteration; VEC: vincristin, etoposide,     
      Carboplatin; OPEC: vincristin, cyclophosphamide, etoposide, cysplatin  
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 ٨ سال -٤ شماره -پزشكي بينا  چشممجله

 

 ۳۱۶

  مقايسه دو روش درماني-ج
ــور در ۳۵يــق در مجمــوع روي حقت       ۱۳ چشــم از ۱۷ توم

 درمـاني سيسـتميك تنهـا     مي چشم در گروه شي    ۸شامل  بيمار  
درماني سيستميك همراه بـا      مي چشم در گروه شي    ۹ و   )شاهد(

بيماران دو گروه   . انجام شد ) مورد ( كاربوپلاتين يتزريق زيرتنون 
 هبيمـاري در گـرو    .  بودنـد  ، مشـابه   جنسي  و از نظر توزيع سني   

 مورددر گروه     و ) موارد  درصد ۵/۸۷معادل  ( چشم   ٧   در شاهد،
طرفـه بـود امـا ايـن        دو )موارد  درصد ۴/۴۴ معادل( چشم   ٤ در

 .=P)۱۳۱/۰( دار نبـود   دقيق فيشر معني  آزمون  تفاوت براساس   
به اشم در دو گروه     ويتني  مان آزمونبراساس  نيز   بيماري   مرحله

 . بود

درماني سيسـتميك    شيمينوع  ،  SRD  ،SRSدو گروه از نظر          
مدت .  بودندمشابهدرماني  ميمورد استفاده و تعداد جلسات شي   

 اوليـه   ارتفـاع ). =P ۲۰/٠( بود   يكسانگيري نيز در دو گروه       پي
تـر از    كمداري    به طور معني  شاهد   در گروه    گرافي،اكو تومور در 

 ارتفاع تومـور     در فوندوسكوپي،   اما =P) ۰۳۵/۰(گروه مورد بود    
 ، در آغـاز درمـان     ترين قطر قاعده تومور در دو گروه       ز بيش ني و

 ارتفاع تومور در فوندوسـكوپي يـا        .ندداري نداشت  اختلاف معني 
اكوگرافي و قطر قاعده تومور در فوندوسكوپي، بعد از درمـان و            
نيز از نظـر ميـزان كـاهش در مقايسـه بـين دو گـروه، تفـاوت         

  ).٦ تا ٤جداول (داري نداشتند  معني

 
 تومور دراكوگرافي قبل و بعد از درمان در دو گروه) ضخامت(  ارتفاع  -٤ول جد

 )mm(قطر قاعده تومور 
 گروه

  Pميزان  درصد كاهش پس از درمان  از درمانپيش
 ) زوجtآزمون (

 n ۵۴/۲±۵۷/۵ ۲۰/۱±۳۶/۲ ۸۶/۱۲±۲۲/۵۷ ۰۰۱/۰)=۸( شاهد
 ۹n=( ۴۳/۱۳±۰۱/۹ ۱۷/۴±۶۸/۳ ۸۵/۲۹±۷۳/۶۱ ۰۰۴/۰(مورد

  t( ۰۳۵/۰ ۴۰/۰ ۶۹/۰آزمون  (Pيزان م
 
 

 تومور در فوندوسكوپي قبل و بعد از درمان در دو گروه) ضخامت( ارتفاع  -۵جدول 
 )DD(قطر قاعده تومور 

 گروه
  Pميزان  درصد كاهش پس از درمان  از درمانپيش

 ) زوجtآزمون (
 n ۵۹/۲±۳۴/۴ ۱۶/۱±۰۳/۲ ۲۸/۲۳±۹۲/۴۶ ۰۱۴/۰)=۸( شاهد
 ۹n=( ۳۸/۲±۲۷/۶ ۱۶/۱±۱۳/۲ ۴/۱۷±۱۲/۶۳ ۰۰۱/۰( مورد

  t( ۱۳/۰ ۸۸/۰ ۱۲/۰آزمون  (Pميزان 
       DD: disk diameter 
 

 
 ترين قطر قاعده تومور در فوندوسكوپي قبل و بعد از درمان در دو گروه  بيش-٦جدول 

 )DD( قطر قاعده تومور
 گروه

  Pميزان  درصد كاهش پس از درمان از درمانپيش 
 ) روجtآزمون (

 ۸n=( ۱۶/۶±۷۱/۸ ۰۳/۳ ± ۰۳/۴ ۶۰/۱۹±۳۲/۴۷ ۰۲۶/۰( شاهد
 ۹n=( ۹۵/۲±۳۸/۹ ۹۹/۲±۳۶/۵ ۹۲/۲۸±۸/۳۸ ۰۰۴/۰( مورد
  t( ۷۷/۰ ۳۷/۰ ۴۹/۰آزمون  (Pميزان 

      DD: disk diameter 
  

Archive of SID

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 
 تزريق زيرتنوني كاربوپلاتين در رتينوبلاستوما -دكتر رضا كارخانه

 

 ۳۱۷

 
 گـروه   و ) درصـد  ۵/۱۲(درصد تخليه چشم در گروه شاهد            

 ۵/۳۷ ،ر گـروه شـاهد  پاسـخ كامـل د    .  بـود  ) درصد ۳/۳۳(مورد  
 ۵/۱۲در گروه شـاهد     .  بود  درصد ۳/۳۳ ،ر گروه مورد  و د  درصد

  عود وجود داشت اما در گروه مورد عـود وجـود نداشـت             درصد
 .دار نبودند ها از نظر آماري معني  اين تفاوت.)۱نمودار(

 
 
 

, -*0, -*0

. 2*0. 2*0
. . *.

٠

. . *.. . *.

٠

١٠

٢٠

٣٠

٤٠

گروه شاهد
گروه مورد

~µçw ذwفط ِ {è ~µçw م ·عيْ ؟و¸¢

¹÷¼̧

ِ »wغ ̧¼فwم v½çم

 
 بيماران به تفكيك دو گروه توزيع فراواني نسبي سرانجام درماني -١نمودار 

 
 

 بحث
تحقيق  نشان داد كه در بيماران مبتلا به رتينوبلاستوم      

 كاربوپلاتين به يداخل چشمي، استفاده از تزريق زيرتنون
درماني  ميدرماني سيستميك نسبت به شي ميهمراه شي

. ندارد تري در كاهش حجم تومور  تاثير بيش،سيستميك تنها
 هاي متوالي نوبتده بود كه تزريق يك گزارش نشان دا
ژنيك مبتلا به  هاي ترنس  در موشاي كاربوپلاتين زيرملتحمه

 .۹كند مي موارد رشد تومور را مهار  درصد۵۰ در ،رتينوبلاستوم
 ۵/۳۷۵معادل (  چشم۳ در ،در مطالعه ما در گروه شاهد     

  پاسخ نسبی وجود داشت وچشم ٣ پاسخ کامل و در )درصد
 پاسخ کامل ) درصد۳/۳۳معادل ( چشم ٣ در نيزمورد در گروه 

 و Abramson .  پاسخ نسبی وجود داشت چشم٣ و در

 مطالعه(اي   مطالعه غيرمقايسه يك در۱۹۹۹همكاران در سال 
 بيمار را تحت درمان با كاربوپلاتين ۱۱ چشم از II/I(، ۱۳فاز

طور متوسط سه ه ب كه براي هر چشم اي قرار دادند زيرملتحمه
 ۲۱طور متوسط ه ها ب بار تزريق انجام شد و فاصله بين تزريق

هاي ديگر از جمله  البته برخي بيماران قبلاً درمان. روز بود
ها  آن. درماني سيستميك هم گرفته بودند ميو شيپرتودرماني 

 ٣زجاجيه،  چشم با درگيري ۵در نهايت نشان دادند كه از 
ها وجود داشت،  ر آنچشم كه امكان ارزيابي پاسخ به درمان د

 دو چشم شبكيه، چشم با تومورهاي ۵پاسخ خوب دادند و از 
 تنها در يك ؛گزارش نشدنيز  جدي اي عارضه. پاسخ دادند

 بيماري بود  همشد و آن  مشاهدهبيناييمورد آتروفي عصب 
ن و شفوتوكوآگولي(  ديگر نونيهاي كا  درمانتحتزمان  كه هم
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 ٨ سال -٤ شماره -پزشكي بينا  چشممجله

 

 ۳۱۸

 اين احتمال داده شد كه آتروفي قرار داشت ونيز ) كرايوتراپي
يك مورد آتروفي چربي . شداب به آن علت بوده بيناييعصب 

 ،انجام شده بوددر آن  بار تزريق ۷كه  ميدور اربيت هم در چش
 .١٠گرديدگزارش 

 نهايت يك ، در چشم در گروه شاهد۸در مطالعه ما از      
 درصد تخليه براي  شد وه يتخل)  درصد۵/۱۲معادل  (چشم
 در . بود درصد۵۰، ند قرار داشتV  مرحلهي كه دريها چشم

نياز به )  درصد۳/۳۳معادل ( چشم ۳ در پايان ،گروه مورد
 درگيري هاي داراي  درصد تخليه در چشم وتخليه پيدا كردند

ما در مطالعه خود هيچ موردي از .  بود درصدV ،۶۰ مرحله
.  نكرديميا عارضه خاص ديگر را مشاهدهبينايي آتروفي عصب 

ي يها  نشانه، بار تزريق انجام شد۶ چشم كه حداقل ۴تنها در 
 .از ضخيم شدن يا فيبروز ملتحمه مشاهده شد

     Shieldدرمان تحت را چشم ٥۲ ،اي  در مطالعه 
 با يا VEC جلسه ۶صورت ه  ب)Chemoreduction( كمورداكشن

ز  سال ايكمدت ه  قرار داد و بيماران را ب درمان كمكيبدون
 ۲۲طور كلي ه  كه بنمودگيري كرد و گزارش  شروع درمان پي

 در گروهي . يا تخليه پيدا كردندEBRTها نياز به   از چشمدرصد
 هيچ چشمي نياز به تخليه ،ند گرفته بود كمكي نيزكه درمان
 ۲۰۰۲ در مطالعه بعدي خود كه در سال Shield. ١١پيدا نكرد

 را تحت درمان) م چش۱۵۸(تري چشم  منتشر شد، تعداد بيش
ه داد و ب  قراردرمان كانوني و VECاي   جلسه۶ كمورداكشن
گيري   ماه پي۲۸ يعني ،تري نسبت به مطالعه قبلي مدت بيش

 با درگيري هاي  ميزان تخليه شدن در چشم،در پايان. كرد
از نتيجه مطالعه  تر  كه اندكي كم١٢ بود درصدV ،۵۳مرحله 

تر بيماران در   كمادبه دليل تعدتواند   مياين اختلاف .  ستما
 ٠.مطالعه ما باشد

     Gallieگيري بيماران  اي كه مدت پي  و همكاران در مطالعه
ماه بود، نشان دادند كه ميزان عاري بودن از  ۴كوتاه و حدود 

 كه از نتايج درمان ٦ است درصد۸۸ معادل Vb مرحله  درعود
گيري بيماران در   مدت پي،به هرحال. در مطالعه ما بهتر است

 ماه در گروه مورد و ۱۴طور متوسط ه تر و  ب مطالعه ما طولاني

گيري   ماه در گروه شاهد بود و احتمالاً در صورت پي۱۲
 .شد ميتر   نتايج اين مطالعه به نتايج ما نزديك،مدت طولاني

     Gunduz  وShield با چشم۱۱روی بر  در مطالعه خود  
  كمورداكشن جلسه۶دند كه پس از  بيماري نشان داVمرحله 

 ميزان نياز به ، ماه۲۸گيري   با پيكانوني و درمان VECبا 
 در Freidman. ١٣ بوده است درصدEBRT، ۲۵تخليه چشم يا 

ها نياز به   چشم درصد۲۳اي مشابه گزارش كرد كه  مطالعه
 . ١٤ پيدا كردندEBRTتخليه يا 

ي اثر كاربوپلاتين  كه به منظور بررس مادر مطالعه قبلي     
 سيستميك به درماني شيمي ،اي انجام شد هزجاجيداخل 

 سيستميك با درماني شيميها و   از چشم درصد۷۵تنهايي در 
ها   از چشم درصد۹۱در اي كاربوپلاتين،  زجاجيهتزريق داخل 

ها به طور   چشم،در آن مطالعه. گرديدباعث حفظ كره چشم 
 و مدت قرار داشتند گيري  از درتري يني پامراحلمتوسط در 

 .١٥تر از مطالعه حاضر بود گيري نيز كوتاه پي
  طراحي آن به صورت،از جمله نقاط قوت مطالعه ما     

از باشد و   ميشده سازي شده مشابه كارآزمائي باليني تصادفي
 درماني شيمي همنارب وجود دو ،هاي آن جمله محدوديت

ها، فراهم نبودن  سيستميك مختلف و كم بودن تعداد نمونه
 در زمان معاينه Aزمان از اكوگرافي  امكان استفاده هم

به علاوه اين امكان وجود داشت كه در . دنباش هوشي مي زيربي
اند، پزشك  هدي كه تزريقات مكرر دريافت كريها چشم
بزند كه در گروه تزريق س كننده از روي ظاهر چشم حد معاينه

 . بودن وي مخدوش شودblindاست و 
 

 گيري و پيشنهاد نتيجه
درماني سيستميك در كاهش اندازه تومور و   مياگرچه شي     

تزريق زمان از  حفظ كره چشم موثر است اما استفاده هم
. شود  ميي درمان نيكاربوپلاتين سبب افزايش كارآزيرتنوني 
شود مطالعات بعدي دراين زمينه با حجم نمونه  توصيه مي

 .دنتري انجام شو بيش
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 تزريق زيرتنوني كاربوپلاتين در رتينوبلاستوما -دكتر رضا كارخانه
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، روانـه ، وثـوق پ   رمـز س ه ، شم ضيهرمقدم  م   ، مرادي ضاكارخانه ر  -١٥
اي كـاربوپلاتين در   داخـل ويتـره   ريق تز بررسي تاثير .اصرولائي ن 

سـال  ؛  ١٣٧٩ بينـا . بيماران مبتلا به رتينوبلاستوم داخل چشمي     
 .۹۵-۱۰۵: ششم، شماره دوم
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