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 لیباشــد را تشــکینوع لنفوم م نیعتریکه خود شا نیکچهوریموارد لنفوم غ نیشتریر بمنتش Bلنفوم سلول  :زمینه و هدف

در حــال حاضــر روش  دهــد.یرخ م زیــســرطان ن نیــدر ا گــرید يهایمیاز بــدخ ياریعــود ماننــد بســ دهیــدهد. پدیم

در  ژنازدرویــده رواتیــپ مینشان داده که کاهش آنــز ییهایبررس یاز طرف عود وجود ندارد. صیجهت تشخ ياستاندارد

 مــارانیدر ب مینــزآ نیــســطح ا یها نسبت به سلول سالم مشاهده شده است. مطالعه حاضر با هدف بررســیمیانواع بدخ

  .دیگرد یبا افراد سالم طراح سهیمنتشر در مقا Bمبتلا به عود لنفوم سلول 

مطالعــه ارد وفــرد ســالم  26منتشــر و  Bمبتلا به عود لنفوم سلول  ماریب 26 ،يشاهد-مطالعه مورد نیدر ا :روش بررسی

انتخــاب دند. شاصفهان انتخاب  يدالشهدایس یدرمان یاز مرکز آموزش 1397 وریتا شهر 1395 وریاز شهر مارانیبشدند. 

 اد پلاکــت،تعــد ســرم، نینیکــرات اســکن، یتیتوتال، س نیروبیلیب ورود براساس سن، يارهایمع بوده و یتصادف مارانیب

ه و گــرفتن آگاهانــ تیرضــا دریافــتپــس از  نوبت درمان در نظر گرفته شدند. نیو فاصله تا آخر لیفتروتعداد مطلق نو

  .دیها محاسبه گرددر نمونه دروژنازیده رواتیپ میآنز زانیم ،تینمونه سرم براساس پروتکل ک

طح ســ یبررســ گــزارش شــد. ترنییدر افراد مبتلا به عود نسبت به افراد سالم پا دروژنازیده رواتیپ میسطح آنز ها:یافته

  نداشتند. يکه اختلاف معنادار دیمحاسبه گرد زیسن و جنس ن کیبه تفک میآنز

 تــرنییاپــ يصورت معنادارنسبت به افراد سالم به دروژنازیده رواتیپ میسطوح آنز زیدر افراد با عود لنفوم ن گیري:نتیجه

 تفاوت با سن و جنس مرتبط نبود. نیبوده اما ا

  .عود، دروژنازیده رواتیپ میآنز دوسوکور،، Bلنفوم سلول  :ديلیک لماتک

 

  
 ,Diffuse large B-cell lymphoma) منتشر Bلنفوم سلول 

DLBCL) هاي شایعترین نوع لنفوم سلولB  در بالغین شناخته شده و

ن لنفوم شیوع ای شود.بندي میطبقه هاي غیرهوچکینجزو دسته لنفوم

 1باشد.در سنین مختلف و در هر دو جنس نیز در حال افزایش می

       پدیده عود مجدد در لنفوم  ،هاي دیگرهمانند بسیاري از سرطان

  ی با طی پژوهش منتشر Bلنفوم سلول اما در خصوص  ،نیز شایع است

  

ورد شده آبر %7درمان استاندارد و طی پنج سال این عدد حدود 

تواند در ابتدا بدون علامت می منتشر Bلنفوم سلول ر عود د 2است.

هاي روتین حین پیگیري همین دلیل اغلب طی بررسیباشد به

آگهی پایین موارد عود، انجام علت پیشهب شوند.تشخیص داده می

بیوپسی  بندي مجدد،بیوپسی اکسیژنال ضروري بوده و جهت مرحله

شکم و لگن در  صدري،تی اسکن قفسه مغز استخوان به همراه سی

تی عمل آمده سیهاي بهپژوهش براساس 3گیرد.تمامی موارد انجام می

شانس ابتلا به سرطان را  ،هادلیل تاثیر روي سلولاسکن خود به

  مقدمه

 
  

 

  92تا  88هاي ، صفحه2شماره  ،78دوره ، 1399شت اردیبهی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  اصیلمقاله 

 

  31/02/1399آنلاین:      24/02/1399پذیرش:      19/08/1398: ویرایش     12/08/1398دریافت:          چکیده
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 تیاز دیگر معایب آن تردید در دقت استفاده از سی 4دهد.افزایش می

ییر بیان تغ 5باشد.در برخی مطالعات و همچنین قیمت بالاي آن می

هاي موثر در مسیرهاي گلیکولیتیک که تحت ینیها و پروتبرخی آنزیم

تواند با شوند میعنوان کمپلکس پیروات دهیدروژناز شناخته می

 ها سرطان کولورکتال،از جمله آن هاي بسیاري مرتبط باشد.سرطان

بر استفاده افزوننازوفارنژیال و مجاري صفراوي بوده که  معده، مري،

هاي آگهی برخی سرطانپیش ها،یصی از سطوح این آنزیمتشخ

صورت معناداري بدتر گشته و بقاي افراد مبتلا کاهش هنیز ب شدهبیان

هاي موجود در میتوکندري که در مسیرهاي از جمله آنزیم 6.یابدمی

گلیکولیتیک فعالیت دارد پیروات دهیدروژناز است که نقش آن تبدیل 

عنوان ماده مصرفی ل گلیکولیز به استیل کوا بهعنوان محصوپیروات به

بین عنوان پلیباشد و در واقع به(کربس) می چرخه اسیدسیتریک

دوچرخه گلیکولیز و اسیدسیتریک که مسئول تنفس سلولی هستند 

نهایت با اگزالواستات واکنش نشان داده و در استیل کوا  7کند.عمل می

اي سرطانی مهار فعالیت هسلول در دهند.سیترات را تشکیل می

و در مقابل آن افزایش فعالیت آنزیم پیروات پیروات دهیدروژناز 

منجر به تغییر  پیروات دهیدروژنازعنوان مهارکننده هدهیدرژناز کیناز ب

مسیر انرژي سلول از اکسیداسیون گلوکز در میتوکندري به گلیکولیز 

 جمله موارد موثرنیز از پیروات دهیدروژناز  8گردد.سیتوپلاسمیک می

صورت مستقل هها مانند سرطان معده بآگهی برخی سرطانبر پیش

آگهی بهتري همراه بوده صورتی که بیان بیشتر آن با پیشبوده به

آگهی ارتباط بین بیان این آنزیم با تهاجم و همچنین پیش 9است.

 10گیري شد.سرطان ریه از نوع کارسینوما غیرسلول کوچک نتیجه

در بیماران مبتلا به  نزیمآانجام این مطالعه بررسی سطح این هدف از 

  فوم و مقایسه با افراد سالم بود. عود مجدد لن

  

  
شاهدي و انتخاب بیماران - این مطالعه از نوع مطالعه مورد

 منتشر Bلنفوم سلول بیماران دچار عود  .صورت تصادفی بوده استبه

عنوان مرکز درمانی بیماران (امید) اصفهان به ن سیدالشهدااز بیمارستا

بیماران با  انتخاب شدند. 1397تا  1395هاي سرطانی و بین سال

 Bلنفوم سلول یافته به  مجدد یا بیماري تغییر منتشر Bلنفوم سلول 

به قصد درمان کامل  ترپیششدند که در صورتی انتخاب می منتشر

در  منتشر Bلنفوم سلول فته باشند و عود تحت روش درمانی قرار گر

ماه از آخرین نوبت درمان رخ داده دو ها با فاصله زمانی بیشتر از آن

معیار وضعیت  سال، 18معیارهاي ورود شامل سن بیشتر از  باشد.

 اسکن، تیوسیله سیهگیري بودن بقابل اندازه ،یکتا صفر کارایی بین 

 75000 ≥ تعداد پلاکت  لیتر،میلی در 1000 ≥ تعداد مطلق نوتروفیل 

برابر حداکثر  2 ≤ روبین توتال بیلی کراتینین نرمال سرم، لیتر،در میلی

برابر حداکثر میزان نرمال،  5/2  ≤ لانین آمینوترانسفراز آمیزان نرمال، 

 11برابر حداکثر میزان نرمال آن بودند. 5/2 ≤اسپارتات آمینوترنسفراز 

سپس  ز تمامی افراد مشارکت داشته گرفته شد.فرم رضایت آگاهانه ا

هاي پلاسما از بیمارن مبتلا به عود و افراد سالم گرفته شده و نمونه

دموگرافیک شامل سن و جنسیت از طریق سوابق پزشکی  هايداده

و معادل آن نیز نمونه  26تعداد بیماران  ایشان نیز استخراج گردید.

   (سالم) انتخاب گردید. شاهد

 (Bradford method)در سرم بیماران به روش  ینیکلی پروت میزان

از  پیروات دهیدروژنازگیري پروفایلینگ آنزیم اندازه محاسبه شد.

با کیت مخصوص  پیروات دهیدروژنازطریق کالوریمتري مخصوص 

 افزایش جذب را در طول موج ،دستگاه چاهک انجام شد. 96و در 

nm 450 .صورت ج بهیتان و در طی زمان محاسبه کرد

براي  Student’s t-test از آزمون معیار محاسبه شد.انحراف±میانگین

براي  (ANOVA) زمون آنالیز واریانسمقایسه بین دو گروه و از آ

دار در نظر امعن >05/0P عدد .گردیدهاي مکرر استفاده گیرياندازه

 SPSS software, version 16 (IBM ها باداده زیو آنالگرفته شد 

SPSS, Armonk, NY, USA) .انجام گردید  

 

  
 Bلنفوم سلول  مبتلا به عودفرد  26در بررسی حاضر که بر روي 

 دست آمده است:فرد سالم انجام شده است نتایج زیر به 26 و منتشر

توصیفی افراد مورد مطالعه در دو گروه  هايداده 1جدول  براساس

تفاوت  >05/0P عددبا توجه به  مقایسه شده است. بیمار و شاهد

همچنین در  معناداري بین دو گروه از این نظر وجود نداشته است.

        ین در دو گروه نشان داده شده ویاین جدول میزان سطح کلی پروت

       این میزان در گروه بیمار نسبت به گروه شاهد  =04/0Pعدد  با

  براي مقایسه میانگین سطح  گزارش شده است.طور معناداري بالاتر به

  هایافته

 
  

  بررسیروش 
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  ین در دو گروهیها در دو گروه سالم و بیمار به همراه مقایسه سطح کلی پروتتوصیفی افراد به همراه مقایسه آن هايداده :1جدول 

  افراد سالم منتشر Bافراد مبتلا به عود لنفوم سلول  
  

P 

  56/0  9/8±8/34  3/17±2/37 سنمیانگین  ±معیارانحراف

  09/0 8/30  8/53  (درصد)مرد جنسیت

 **004/0  1/0±7/2  3/0±9/2 غلظت پروتیینمیانگین  ±معیارانحراف

   در نظر گرفته شده است.دار ادر مقایسه بین دو گروه معن P>10/0هاي مکرر استفاده گشت. گیريبراي مقایسه بین دو گروه و از آزمون آنالیز واریانس براي اندازه test-s t’tudentSاز آزمون  *

 
  

  

  

  

  

  

  

  

و  ماریدر دو گروه سالم و ب دروژنازیده رواتیپ میروند آنز یبررس :1نمودار 

  هاآن سهیمقا

  
افراد مبتلا به گیري در در مراحل مختلف اندازه پیروات دهیدروژناز

از آزمون آنالیز واریانس براي  افراد سالم و منتشر Bلنفوم سلول  عود

 1هاي مکرر استفاده شده است. همانطور که در نمودار ريگیاندازه

پیروات شود شاهد یک روند افزایشی در میانگین سطح دیده می

 براي واریانس آنالیز نتایج براساسدر هر دو گروه هستیم. دهیدروژناز 

 به وقتی و است دارامعن افزایش روند این مکرر هايگیرياندازه

 در با که شودمی مشخص آزمون نتایج از پردازیممی گروه دو مقایسه

 نظر از گروه دو بین شده مشاهده تفاوت ،مرحله 15 هر گرفتن نظر

هاي بررسی براساساست که  یادآوريلازم به  .است معنادار آماري

در ابتداي مطالعه در دو گروه  پیروات دهیدروژنازمیزان  ،شده انجام

نشان داده شده است  2دار چه در نموطبق آن تفاوت معناداري ندارد.

روات ـپیهاي بعدي اثر جنسیت و سن بر میانگین سطح در بررسی

  به نتایج طبق روه مورد بررسی نیز کنترل شد وـدر دو گاز ـدهیدروژن

  

  

  

  

  

  

  

  

در دو گروه سالم و بیمار بر حسب پیروات دهیدروژناز مقایسه روند  :2 نمودار

  جنسیت

  
 مکرر، هايگیرياندازه براي اریانسو آنالیز آزمون از آمده دست

 سطح میانگین در شده ایجاد تفاوت در تاثیري بیماران سن و جنسیت

 و منتشر Bلنفوم سلول   عود به مبتلا افراد درپیروات دهیدروژناز 

  . )=86/0P( ندارد سالم افراد

  

  
شی از آن انجام شد در بخ Koukourakدر پژوهشی که توسط 

ریه نوع  کانسرهاي سرطانی در در سلول پیروات دهیدروژنازبیان 

 در نهایت نتیجه آن با پژوهش حاضر سلول کوچک بررسی شد.

هاي سرطانی دچار نقص صورتی که اکثریت سلولهمخوانی داشت به

آگهی نیز در بر آن پیشافزونبودند و  پیروات دهیدروژنازدر بیان 

در  10ین نقص برخوردار نیستند بهتر گزارش شد.هایی که از اسلول

  بحث
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در  پیروات دهیدروژنازبر بررسی سطح افزوناي دیگر نیز مطالعه

در این پژوهش  آگهی نیز مطالعه گردید.اثر آن بر پیش ،سرطان معده

ي اهدر سلول پیروات دهیدروژنازبیان  ،نیز مشابه با مطالعه حاضر

گزارش شد و متر کمخاط سالم  صورت معناداري نسبت بههسرطانی ب

طور آگهی نیز بههمچنین با بیان کمتر آن در سرطان معده پیش

هاي دیگر نیز در این زمینه انجام پژوهش 9شد.معناداري بدتر می

را  پیروات دهیدروژنازاتفاق کاهش بیان یا فعالیت پذیرفته که قریب به

حال تاکنون پژوهشی در با این اند.هاي سرطانی نشان دادهدر سول

همین دلیل رابطه با ارتباط این آنزیم با لنفوم صورت نگرفته است و به

توان در فرض بر این گرفته شد که می پیشینو با توجه به مطالعات 

استفاده  منتشر Bلنفوم سلول آینده از آن در تشخیص بیماران با عود 

پیروات با سطح آنزیم اي در رابطه جایی که تاکنون مطالعهکرد. از آن

دو گروه مورد مقایسه  رواز این ،و لنفوم صورت نگرفتهدهیدروژناز 

اما مقایسه سطوح  ،افراد سالم و افراد مبتلا به عود در نظر گرفته شدند

این آنزیم در بین افراد سالم با افراد مبتلا به لنفوم یا افراد مبتلا به 

هم  آتیهاي در پژوهش لنفوم درمان شده با افراد مبتلا به عود

پیروات مشاهده ارتباط  باوجودهمچنین  رسد.نظر میضروري به

علت حجم نمونه هبا عود لنفوم نسبت به افراد سالم بدهیدروژناز 

 هاي بیشتر در این زمینه مورد نیاز است.پایین در این مطالعه پژوهش

به نوع توان به محدود بودن مطالعه از دیگر موارد در این قسمت می

سازي استفاده از این آنزیم خاصی از لنفوم اشاره کرد و براي جانشین

اسکن پژوهش در مورد انواع دیگر لنفوم تیدر موارد عود به جاي سی

پیروات آگهی با توصیه دیگر بررسی نسبت پیش شود.نیز توصیه می

ه در افراد مبتلا به لنفوم یا عود آن است که در این مطالع دهیدروژناز

لنفوم در افراد با عود  پیروات دهیدروژنازسطح آنزیم  انجام نپذیرفت.

صورت معناداري نسبت به افراد سالم بالاتر بود سن هب منتشر Bسلول 

ین نیز در یمیزان کلی پروت و جنسیت در این تفاوت نقشی نداشت.

  صورت معناداري نسبت به افراد سالم بیشتر بود. هافراد بیمار ب

 یبررس"نامه تحت عنوان انیمقاله حاصل پا نیا ي:سپاسگزار

 Bدر افراد مبتلا به عود لنفوم سلول  دروژنازیده رواتیپ میسطح آنز

 293408و کد  1398در سال  یپزشک يدر مقطع دکترا "منتشر

  اصفهان اجرا شده است. یدانشگاه علوم پزشک تیکه با حما باشدیم
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Background: Diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL) is the most common type of 

non-Hodgkin's lymphoma (NHL), which is the most common type of lymphoma. NHL 

comprises a group of clinically and biologically diverse diseases, which range from 

indolent to aggressive clinical courses. Despite treatment advances in the last three 

decades with the use of combination immunotherapy, a significant fraction of patients 

relapses or are refractory to these treatments. Actually, there is no standard method for 

detection of recurrence. The purpose of this study was to evaluate the level of this 

enzyme in the patients with recurrent DLBCL compared to healthy controls. 

Methods: In this randomized double-blind, placebo-controlled trial, the serum level of 

pyruvate dehydrogenase (PDH) enzyme in total of 26 patients with DLBCL recurrence 

in compare with 26 healthy individuals in the Sayed Al-Shohada Hospital, Isfahan 

University of Medical Sciences in Iran from September 2016 to September 2018, were 

assessed. The clinical data including age criteria, the Eastern Cooperative Oncology 

Group (ECOG) score rating, total bilirubin, alanine aminotransferase (ALT), aspartate 

aminotransferase (AST), prothrombin time and international normalized ratio 

(PT/INR), CT-scan, serum creatinine, platelet count, the absolute number of 

neutrophils, and the interval until the last treatment were gathered. After obtaining 

informed consent, blood samples were taken. and the PDH enzyme was measured in 

case and control groups. 

Results: Fifty-three percent of patients were male and the mean age of participants in case 

and control groups was 37.2±17.3 and 34.8±8.9, respectively. Subsequently, the PDH levels 

were measured according to the enzyme protocol. The levels of enzyme in patients with 

relapse were significantly lower than normal ones (P=0.0003). The PDH serum level was 

also evaluated by age and sex, which did not show any significant differences (P=0.86).  

Conclusion: In patients with relapsing B-cell lymphoma, the pyruvate dehydrogenase 

(PDH) enzyme serum levels were significantly lower than healthy subjects, but this 

difference was not related to age and gender. In the case of further studies and 

comparisons beyond this study, this enzyme could be a good candidate, used as an 

alternative diagnosis tool, in patients with recurrent lymphoma. 
 

Keywords: B-cell lymphoma, double-blind method, pyruvate dehydrogenase enzyme, 

recurrence. 
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