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 شناخته شـده اسـت،      يبه خوب ) <mg/m2 350( متوسط و بالا     يها در دوزها   نيكلي آنتراسا يعوارض قلب : زمينه و هدف  
شـود هنـوز مـورد     ي م ـجادي ازي نmg/m2 350  كمتر ازي با دوزهايوپاتيومي كاردينيم تحت بالي علااي سوال كه آ  نياما ا 

   كمتـر از   ي در دوزهـا   نيكلي كودكـان تحـت درمـان بـا آنتراسـا          ي عملكـرد قلب ـ   ي مطالعه بررس  نيهدف ا . بحث است 
mg/m2 350بود عارضه ني موثر بر بروز اي فاكتورهاسكي ريابي و ارزيرضه قلب عاجادي انيي جهت تع.  

بستري در بخش خون و انكولوژي اطفال بيمارستان بعثـت           ي كودك سرطان  50نگر   ندهيآ  مطالعه كيدر  : روش بررسي 
 ـ و داكسوروب  نيسي دانوروب يها نيكليتحت درمان با آنتراسا    كه   88-91 يها  شهر سنندج در سال    تـر از    بـا دوز كم    نيسي

mg/m2 350 ـگي سـال پ   سـه تا  يك   به مدت    الي سر يوگرافيتوسط اكوكارد ند،  دبو   يهـا  انحـراف شـاخص   .  شـدند  يري
 يهـا   بـا روش   ي احتمـال  ي فاكتورهـا  سكي با ر  ي شد و ارتباط عوارض قلب     يريگ  نرمال اندازه  ري از مقاد  يوگرافياكوكارد

  .دي گردزي مناسب آناليآمار
 شـامل كـسر     يوگرافي اكوكـارد  ي از پارامترها  يكي سال، حداقل    11 از   شي كودكان ب  ژهيه و  ب مارانياز ب % 22در   :ها  يافته
 ـگي بطن چپ در طول پ     ي خلف وارهي و ضخامت د   ي توده بافت  ،ياستولي د اني قطر پا  ،يستولي س اني قلب، قطر پا   هيتخل  يري
 يديي ـلوي م ي به لوسم  اني مبتلا ،سرنا انواع ك  انيدر م .  فاكتور، سن در زمان شروع داروها بود       سكي ر نيمهمتر.  كرد رييتغ

 نشان  ي با بروز عارضه قلب    ي ارتباط يريگي و طول مدت پ    تيجنس.  را داشتند  يعيرطبي غ يها  شاخص زاني م نيشتريحاد ب 
  .ندادند
 شوند هرچنـد  ي عملكرد قلبرييتوانند منجر به تغ ي مmg/m2 350  كمتر از ي در دوزها  يها حت  نيكليآنتراسا: گيري  نتيجه
 داروها و اسـتفاده از      ني ا ي مدت عوارض قلب   ي طولان يريگي پ از اين روي  .  نباشد ينيم بال ي همراه با علا   راتييغ ت نيكه ا 

  .شود ي مهي توصي محافظت قلب در هر دوز مصرفيها روش

  .يوگرافي اكوكارد،يتيسيوتوكسي كارد،ي درمانيمي شن،يكليآنتراسا :كليدي كلمات

 
  

 هستند  ي درمان يميگروهي از داروهاي ش    (ANTs) ها تراسيكلينآن
 اين تركيبات بـراي درمـان   ،شوند از باكتري استرپتومايسز مشتق مي   كه  

تعداد زيادي از كانسرها مثل لوسـمي، لنفـوم، سـرطان پـستان، رحـم،        
   داروها، از نـي ادـيل فواـ در مقاب2و1.دـگردن تخمدان و ريه استفاده مي

  
 عوارض  دهيرضه آنها كه باعث محدود شدن مصرفشان گرد       بدترين عا 

  .قلبي شان است
 آنتراسـيكلين كـشف شـده دانوروبيـسين بـود و بعـد از آن               اولين

روبيسين، ايداروبيسين و والروبيسين هـم اضـافه         دوكسوروبيسين، اپي 
بيوتيك هستند باعث مهار و كـشته شـدن          چون اين داروها آنتي   . شدند
  دليل توكسيسيته بالايي كه دارند  شوند اما هرگز به ا نيز ميـه روبـميك

 مقدمه

 

  262 تا 256هاي ، صفحه4 شماره،72دوره،1393تيرمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  مقاله اصيل

    15/03/1393:        آنلاين       03/02/1393:  پذيرش      07/10/1392: دريافت                           چكيده
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  . شوند ها استفاده نمي تبراي درمان عفون
 هـاي زيـر    روش از  زيادبه احتمال كارديوتوكسيسيته آنها   مكانيسم
  :گيرد صورت مي

  ي ساركوپلاسمي قلب هاي ريانودين در شبكه تداخل با شبكه -1
هــا يــا  نيكليراســاهــاي آزاد توســط خــود آنت ايجــاد راديكــال -2

  ي و با حضور آهن درون سلوليهاي آن در عضله قلب متابوليت
 سرانجام ايـن  و تضعيف هموستاز آهن و كلسيم داخل سلولي      -3

  .شود ها مي تغييرات سبب آپوپتوز ميوسيت
 در ابتــــدا بــــه صــــورت تغييراتــــي در كارديوتوكسيــــسيته

 سـمت  الكتروكارديوگرام و آريتمي قلبي اسـت كـه ممكـن اسـت بـه         
 داروها  نيدوزهاي بالاي ا  . ميوپاتي و نارسايي احتقاني قلب پيش برود      

حـال   تواند سبب تاكي آريتمي و نارسايي قلبي حـاد شـود امـا در              مي
بـا  .  كاهش يافته و نادر هـستند      وها با تغيير دوز دار     حاضر اين واكنش  

عنوان يك   اين وجود اثرات تحت حاد و مزمن آنها روي قلب هنوز به           
سميت قلبـي بـا دوز تجمعـي دارو ارتبـاط     .  باليني مطرح است   مشكل
همين علـت بـراي هـر بيمـار در طـول زمـان دوز داروهـاي                   به ،دارد

 رسـيد    يكنند و زماني كه به مـاكزيمم دوز تجمع ـ         دريافتي را جمع مي   
  3.كنند دارو را قطع مي
 وجــود دارد كــه كارديوتوكسيــسيته بــا افــزايش مــدت شــواهدي

 پـس % 5 سال، به دو از پس% 2طوري كه از    يابد به  ميپيگيري افزايش   
 علاوه بر دوز تجمعـي و طـول مـدت پيگيـري،             4.رسد  سال مي  15از  

سن، جنس، برنامه دوزاژ دارو و راديوتراپي همزمان نيـز در برخـي از              
روش استاندارد  . اند  دسته دارويي اثر داشته    نمطالعات بر توكسيسيته اي   

ــي،   ــرات قلب ــشخيص اث ــي ت ــه طلاي ــب و ب ــصويربرداري قل ــژه  ت وي
 ــ  ــب مـ ــسي قلـ ــارديوگرافي و بيوپـ ــد ياكوكـ ــشگيري از . باشـ پيـ

 در كودكاني كه احتمـال      خصوص  بهها   نيكليكارديوتوكسيسيته آنتراسا 
 هـم مدت آنها بعد از كمـوتراپي بيـشتر اسـت بـسيار م             زندگي طولاني 

 ـ شد اثـر كارديوتوكـسيك ا      بيانطور كه    همان 5.باشد مي  داروهـا در    ني
گـرم بـر واحـد        ميلـي  350دوزهاي بـالاتر از     (زهاي متوسط تا بالا     دو

به خوبي شناخته شده اما سوال اينجاست كه آيا دوزهـاي           ) سطح بدن 
توانند باعث پيشرفت كارديوميوپاتي تحت باليني در        كمتر از آن نيز مي    
 مطالعه ما بررسـي عملكـرد قلـب بـه كمـك             هدف طول زمان شوند؟  

 ابتدا در زمان تـشخيص سـرطان و سـپس در            اكوكارديوگرافي سريال، 
 از شروع درمان بـا      پس سال   سه تا   يك به فاصله    يريگي پ نيزمان آخر 

 عـوارض   جـاد يها و بررسي ريسك فاكتورهاي احتمالي ا       نيكليآنتراسا
 و طول مدت    و دوز تجمعي دار   ت،ينظير سن در زمان تشخيص، جنس     

  .باشد ي ميريگيپ

 

  
نگر بود، تمامي كودكـان      در اين مطالعه كه يك مطالعه طولي آينده       

ي ها آنتراسايكلينسرطاني تحت درمان با     )  سال 18محدوده سني زير    (
دانوروبيسين و داكسوروبيسين بـستري در بخـش خـون و انكولـوژي         

 كـه دوز    88-91هـاي    سـال  اطفال بيمارستان بعثـت شـهر سـنندج در        
ريافت كرده بودند را با كسب رضـايت     د mg/m2 350 تجمعي كمتر از  

آگاهانه و رعايت كليه موازين اخلاقـي كنوانـسيون ژنـو وارد مطالعـه              
گيري در دسترس بـود و       گيري سرشماري يا نمونه    روش نمونه . كرديم

  . شدمورد 50طول مطالعه برابر  حجم نمونه ما در
 -1 :معيارهاي خروج افـراد از مطالعـه شـامل ايـن مـوارد بودنـد              

 ابتلا بـه    -2) نوبت اول اكوكارديوگرافي  (لال كاركرد قلبي در ابتدا      اخت
 مصرف ساير داروهـاي مـوثر بـر عملكـرد           -3بيماري قلبي مادرزادي    

  .  انصراف از ادامه پيگيري-5 مرگ در طول مطالعه -4قلب 
 بيماران با استفاده از پرونده پزشكي       بالينياطلاعات دموگرافيك و    

 از شروع درمان  پيشاين بررسي براي هر بيمار       در. آنان تكميل گرديد  
با آنتراسايكلين، يك نوبت اكوكارديوگرافي براي ارزيابي وضعيت پايه         

 سال بعد از شروع درمان نيز در زمـان آخـرين            سه تا   يكانجام شد و    
اين مطالعه ما در     در. پيگيري، اكوكارديوگرافي ديگري صورت گرفت    

 بــوديم نــه عــوارض هــا لينآنتراســايكپــي يــافتن عــوارض زودرس 
  .بود  سال كافي سه تا يك بنابراين مدت زمان ،درازمدت

ــتگاه     ــا دس ــست و ب ــك كارديولوژي ــط ي ــارديوگرافي توس اكوك
 براي همـه بيمـاران انجـام    Vivid 3 از نوع M modeاكوكارديوگرافي 

، كـسر  M modeاز ميان معيارهاي استاندارد اكوكـارديوگرافي  . گرفت
، قطــر بطــن چــپ در پايــان (Ejection Fraction, EF)تخليــه قلــب 

، قطر (Left Ventricular End-Systolic Diameter, LVESD)سيستول 
 Left Ventricular End-Diastolic) بطـن چـپ در پايـان دياسـتول    

Diameter, LVEDD)،  ضخامت ديواره بين بطنـي (Interventricular 

Septal Diameter, IVSD)  ــپ ــن چ ــي بط ــخامت خلف  Left)، ض

Ventricular Posterior Wall Diameter, LVPWD)   در ايـن مطالعـه 

  بررسيروش
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مورد توجه اصلي بود ولي در كنار اينها، حجم توده بافتي بطـن چـپ               
(Left Ventricle Mass, LVM)   نيز كه در مطالعات اخيـر ارزشـمندي 

 و  LVPWD  ،LVEDDآن به اثبات رسيده بود با استفاده از سه متغيـر            
IVSD6:مول زير محاسبه گرديد و طبق فر  

LVM (g)=1.04× [(LVEDD+ IVSD+ LVPWD)3− 

(LVEDD)3]− 13.6  نرمال براي ايـن  از آنجا كه با افزايش سن مقادير
كدام از اين معيارهـا بـا مقـادير نرمـال بـراي              كند هر  معيارها تغيير مي  

تنظيم شده و مطابقت      فعلي بيمار  (BSA)جنس و شاخص سطح بدن      
  .  شدداده

 7به دست آمد Edelman  از مطالعهEFوده مقادير نرمال براي محد
و محدوده طبيعي براي ساير معيارهاي اكوكارديوگرافي نيز از مطالعـه           

Kampmann  با توجه به معيارهـاي ورود بـه مطالعـه،           8.استخراج شد 
غيير در حتي يكي از پارامترهاي اكوكارديوگرافي در نوبـت دوم، بـه             ت

در نهايت   .منزله نتيجه غيرنرمال و عارضه قلبي آنتراسايكلين تلقي شد        
هـاي   شد و به كمك روش     18ويراست   SPSS افزار اطلاعات وارد نرم  

 بـراي متغيرهـاي   Fisher Exact test و 2(آماري توصيفي و تحليلـي  
  وآنـاليز گرديــد )  بـراي متغيرهــاي كمـي  Student’s t- testكيفـي و  

05/0P< معنادار در نظر گرفته شد.  

  

  
ــاران   ــسين در بيم ــافتي دانوروبي ــانگين دوز دري  mg/m2 6/69 مي

، ميانگين دوز دريافتي داكسوروبيسين     )68/58-52/80حدود اطمينان   (
mg/m2 7/117)   و ميــانگين دوز ) 62/94-78/140حــدود اطمينــان

دريافتي كل كه حاصل جمع دوز دريافتي هر دو دارو براي هـر بيمـار            
توزيـع  . بـود ) 66/164-94/209حدود اطمينان    (mg/m2 3/187است  
مدت پيگيري بيماران    ها و طول   هاي دموگرافيك، انواع بدخيمي    ويژگي

له منظور از طول مدت پيگيري فاص     .  نشان داده شده است    1در جدول   
% 22در مجموع    .باشد بين تاريخ انجام اكوكارديوگرافي اول و دوم مي       

در پايان مطالعه حداقل يك پارامتر غيرطبيعي و در         ) مورد 11 (بيماران
پارامترهـاي  . نتيجه اكوكارديوگرافي غيرنرمال و يا عارضه قلبي داشتند       

LVESD   پنج مـورد  (بيماران  % 10 در(  ،LVM   8در) % مـورد  چهـار( ،
EF مورد چهار% (8ر د( ، LVPWD 4در) %و ) مـورد  دوLVEDD در 

 در  IVSDشايان ذكر است كه پـارامتر       . تغيير كرده بود  ) مورديك  % (2

تمام بيماران تا پايان مطالعه نرمال باقي ماند و در محاسبه ارتباط بـين              
گانـه ايـن مطالعـه يعنـي         بروز عوارض قلبي با ريسك فاكتورهاي پنج      

يمي، طول مدت پيگيري و دوز تجمعـي داروهـا      ، نوع بدخ  سن، جنس 
ــشد ــاي  .وارد ن ــي2 و 1در نموداره ــي      م ــايج كل ــع نت ــوان توزي ت

اكوكارديوگرافي را برحسب اين ريسك فاكتورها به تفكيـك مـشاهده           
تـايج اكوكـارديوگرافي    بررسي آماري ارتباط بين اين متغيرهـا و ن         .كرد

سني مختلف معنادار   هاي   تفاوت در عوارض قلبي بين گروه      :نشان داد 
به شكلي كه بيشترين عارضـه قلبـي در گـروه           ) =007/0P(بوده است   

و بعد از آن در گـروه سـني         ) موارد% 4/44در  ( سال   11سني بالاتر از    
مـشاهده شـده و از بـين پارامترهـاي     ) مـوارد % 7/41در ( سـال  10-6

ــار     ــه معي ــه، س ــورت جداگان ــه ص ــارديوگرافي ب  و EF ،LVMاكوك
LVEDD اند  هاي مختلف سني نشان داده     ف معنادار در بين گروه     اختلا

در مورد نوع بـدخيمي،      ).03/0 و   026/0،  003/0  به ترتيب  Pمقادير  (
ــاران  ــرات  (Acute Myeloid Leukemia, AML)بيم ــل تغيي  در ك

نـوع  روي    از ايـن  ) مـوارد % 50در  (اكوكارديوگرافي بيـشتري داشـتند      
طـور   بـه ). =016/0P (شـت  دا بدخيمي با عارضه قلبي رابطـه معنـادار       

 اشاره كرد كه ارتباط     EF و   LVESDتوان به پارامترهاي     خاص هم مي  
از  ).001/0 و 047/0 بـه ترتيـب      P(آنها با نوع بدخيمي معنـادار بـود         

نـسبت  %) 3/26(طور كلي در دختـران       لحاظ جنسيت عوارض قلبي به    
اري داشت اما ايـن اخـتلاف از لحـاظ آم ـ         %) 4/19(بيشتري از پسران    

   ).=73/0P( معنادار نبود
گونه ارتباط معناداري بين طول مدت       همچنين در اين مطالعه هيچ    

يعني زمـان   ). =9/0P( هاي اكوكارديوگرافي پيدا نشد   پيگيري و پارامتر  
 بر ميزان بروز عـوارض قلبـي        آشكاريانجام اكوكارديوگرافي دوم اثر     

 نظـر آمـاري     نداشت و نسبت بروز عارضه در هر سه گروه زمـاني از           
تـوان    مـي  2ارتباط با دوز دارو نيز با توجه به جـدول            در .يكسان بود 

مشاهده كرد كه ميانگين دوز هيچ كـدام از دو داروي دانوروبيـسين و              
داكسوروبيسين و همچنين ميانگين دوز تجمعي كل، بـين بيمـاران بـا             

 بنـابراين  نتيجه اكوكـارديوگرافي نرمـال و غيرنرمـال تفـاوتي نداشـت       
 عارضـه قلبـي      دارو و   تجمعي داري بين دوز  ناارتباط مع توان گفت    مي

  ). =06/0P( وجود نداشت
 هم با دانوروبيـسين و      EFگرچه به طور خاص در مورد شاخص        

 فقط با داكسوروبيسين ايـن      LVESDهم با داكسوروبيسين و در مورد       
  ).02/0 و 046/0 ،009/0  به ترتيبPمقادير (ارتباط معنادار بود 

 هايافته
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  يريگي و مدت پيمي سن، نوع بدخت،ي مورد مطالعه از لحاظ جنسبيماران ي فراوانعيتوز: 1 جدول
  مدت پيگيري  نوع بدخيمي  گروه سني  جنسيت  

 19  19 29 40  )بيمار(تعداد 

  (%) سهم نسبي
 

  %38 دختر
1-5  

  %58  سال

*ALL  
  

80% 
1-12  

  %38  ماه
31  12  6  12    

  %62  پسر
6-10  

  %24  سال

**AML 
  12% 

13-24  
  %24  ماه

9  4  19  

  

  <11  
  %18  سال

***Other 
  8%  

<25  
  %38  ماه

*ALL: Acute Lymphoblastic Leukemia, **AML: Acute Myeloid Leukemia, ***Other: Hodgkin Lymphoma, non-Hodgkin Lymphoma 

  
  بررسي رابطه دوز تجمعي داروها و نتيجه كلي اكوكارديوگرافي: 2جدول 

   معيار  و انحرافميانگين يوگرافيداكوكار رودا
  )mg/m2( دوز تجمعي

*P  

 18/158)±17/77( نرمال  داكسوروبيسين

 28/106)±6/79(  غيرنرمال
06/0  

 9/50)±84/47( نرمال  دانوروبيسين

  9/74)±24/34(  غيرنرمال
06/0  

 09/209)±96/85( نرمال   مجموع
  15/181)±9/77(  غيرنرمال

31/0  

  .سطح معناداري در نظر گرفته شده است>P 05/0  وStudent’s t-test: ون آماري آزم*

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  توزيع نتيجه اكوكارديوگرافي برحسب سن و نوع بدخيمي : 1نمودار 

  
  
  
  
  
  
  
  

  

  
  توزيع نتيجه اكوكارديوگرافي برحسب جنس و طول مدت پيگيري : 2نمودار 
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هـا در    لعه ما عوارض قلبي ناشي از درمان با آنتراسـايكلين         در مطا 
در كودكان مبتلا به سرطان توسط اكوكـارديوگرافي ارزيـابي شـد كـه              

عـوارض قلبـي سـاب      در طـول مطالعـه      كودكـان   اين  از  % 22مجموع  
مهمتـرين ريـسك فـاكتور ثابـت شـده در ايـن             . كلينيكال نشان دادند  

به اين صـورت كـه در سـنين         بررسي سن در زمان شروع داروها بود        
 سال بيشترين درصد تغييرات پارامترهاي اكوكارديوگرافي       11بالاتر از   

نيز، سن در زمان تشخيص بيمـاري   Iarussiدر مطالعه  . مشاهده گرديد 
عنوان يكي از ريسك فاكتورهاي معنـادار محاسـبه شـده امـا در آن                به

 در  9داشـته اسـت   تر با عوارض قلبي ارتباط معنـادار         مطالعه سن پايين  
  بـود و بيـشتر عـوارض در سـن          وارونهحالي كه در مطالعه ما ارتباط       

تواند به اين دليل باشد كه در مطالعه ما          اين تفاوت مي  . بالاتر ديده شد  
 يعنـي كمتـر     ،آميـزي داشـتند     سال درمان موفقيت   پنجاكثر بيماران زير    

تـري بـاقي     دچار عود شدند و دوز تجمعي دريافتي آنها در حد پـايين           
  .ماند

پارامتر موثر ديگر نوع بـدخيمي بـود كـه در مطالعـه حاضـر، در                
  و EFبـيش از سـاير انـواع بـدخيمي كـاهش             AMLبيماران مبتلا بـه     

توانـد ناشـي از پروتوكـل        اين ارتباط مـي   .  ديده شد  LVEDDافزايش  
درماني متفاوت ايـن بـدخيمي و در نتيجـه دوز بيـشتر آنتراسـايكلين               

  .ن بيماران باشددريافتي در اي
از لحاظ دوز تجمعـي داروهـا نيـز در مطالعـه مـا تنهـا بـين دوز                   

 و بـــين دوز EFدانوروبيـــسين و داكسوروبيـــسين بـــا كـــاهش    
ارتبـاط معنـادار وجـود داشـت و          LVESDداكسوروبيسين با افزايش    

 نداشـتند  روشـني ساير پارامترهاي اكوكارديوگرافي با دوز دارو ارتباط     
ها بـا كـاهش      دوز تجمعي آنتراسايكلين   Ratheلعه  در حالي كه در مطا    

 10. نيز ارتباط معناداري داشته است     (IVSD)ضخامت ديواره بين بطني     
ــي    ــا نتيجــه كل ــا رابطــه دوز تجمعــي دارو ب ــه م ــين در مطالع همچن

دوز تجمعي   Shimomuraاكوكارديوگرافي معنادار نبود ولي در مطالعه       
م و معنادار در نظـر گرفتـه    يك ريسك فاكتور مهmg/m2300  بيش از

توانـد بـه ايـن دليـل باشـد كـه دوزهـاي                اين تفاوت مي   11.شده است 
 و  350 هدف اصـلي مطالعـه زيـر         پايه برتجمعي در مطالعه ما همگي      

ها با عـوارض قلبـي       اند و شايد رابطه آنتراسايكلين      بوده 300حتي زير   
  تر بوده و در دوزهاي اندك متفاوت با رابطه در دوزهاي متوسط و بالا

  .باشد رابطه مستقيمي نمي
و افـزايش  LVM و EF از لحاظ جنسيتي در مطالعـه مـا كـاهش    

LVEDD و  LVESD بيشتر ديده شد اما ايـن ارتبـاط از   زندر جنس 
 و  LVEDDافـزايش   هـم    Ratheدر مطالعـه    . نظر آماري معنادار نبـود    

 امـا در  12 بيشتر ديده شـده اسـت  زن در جنس  IVSD وLVMكاهش 
 يتبـا جنـس    LVEDDچنين بيان شده كه افزايش       Ratheطالعه ديگر   م
  10. ارتباط معناداري داردردم

 كـه    به اين نتيجـه رسـيد      پژوهشگراننيز   Vandecruysدر مطالعه   
 نتيجه غيرطبيعـي   و بيشتر استمرد در جنس EF و  LVPWDكاهش

ه كـه    بيشتر ديـده شـد     مردكلي اكوكارديوگرافي در مجموع در جنس       
 در دو مطالعه ديگر 13.ه است اين ارتباط از نظر آماري معنادار نبود      لبتها

 انجــام شــده نتيجــه غيرطبيعــي    Iarussi و Amigoniكــه توســط  
  و 9و14 بيشتر ديده شده اسـت     زناكوكارديوگرافي در مجموع در جنس      

 در EF و IVSD ،LVPWDكــاهش  Lipshultzدر نهايــت در مطالعــه 
 اينگونـه نتيجـه     بهتـر اسـت   نـابراين   ب 15.استجنس مونث بيشتر بوده     

 ناشـي از    يگرفت كـه تـاثير واقعـي جنـسيت روي كارديوتوكسيـسيت           
  .طور كامل مشخص نشده است ها هنوز به آنتراسايكلين

در مطالعه ما طول مدت پيگيري ريسك فاكتور معناداري نبود امـا            
ــايج غيرطبيعــي اكوكــارديوگرافي ماننــد Ratheمطالعــه هــر دو در   نت

مـستقيم    با طول مدت پيگيري ارتبـاط      EF و كاهش    LVESD افزايش
دوي ايـن مطالعـات چنـدين     هـر  شد كه  يادآوربايد  البته  . داشته است 

 در مطالعـه    10و12.اند مدت بوده  ساله و با هدف بررسي عوارض طولاني      
Creutzi            هـا   نيز چنين بيان شـده كـه عـوارض زودرس آنتراسـايكلين

 ـ    عوارضي كـه در يـك     ( تـر از    شـايع ) ري رخ داده بـود    سـال اول پيگي
العات انجـام شـده در داخـل كـشور          از مط  16.عوارض ديررس هستند  

 اشاره كرد كه در آن در نهايت اخـتلاف         Amoozgarتوان به مطالعه     مي
هـاي   آماري معناداري بـين بيمـاران در اكوكـارديوگرافي اول و نوبـت            

اهده نـشده   بيماران در مقايسه با گروه كنترل مش      بين  بعدي و همچنين    
بايد گفت كه مطالعه ما مشخص كـرد كـه حتـي دوزهـاي               اما   17.است
آنتراسايكلين نيز مي تواند كارديوتوكسيك باشد و باعـث تغييـر            پايين

 11بـالاتر از     ينهاي اكوكارديوگرافيك قلبي به ويژه در سن       در شاخص 
اين در حالي است كه هيچكدام از       .  شود  سال ششو يا حتي بالاتر از      

. م باليني نارسايي قلبي را تا پايان مطالعه نـشان ندادنـد           يران ما علا  بيما
بنابراين هيچ مـرز مشخـصي بـراي ايمـن بـودن ايـن دسـته دارويـي                  

 بحث
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بـا   لذا .م باليني بيمار شد   يتوان پيدا كرد و نبايد منتظر پيدايش علا        نمي
توجه به ارزش تشخيصي بالا و كم هزينـه بـودن اكوكـارديوگرافي در             

عنـوان   شود كه اين تكنيك بـه  تلال عملكرد قلبي، توصيه مي    بررسي اخ 
مدت عوارض قلبـي ايـن دسـته از داروهـا            يك روش پيگيري طولاني   

استفاده شود تا در صورت بروز شواهد نارسايي قلبـي هرچـه زودتـر              
   .اقدامات درماني آغاز گردند

نامه تحـت عنـوان      پايان) بخشي از ( مقاله حاصل    اين :سپاسگزاري
هاي  اساس يافته  ي شيوع عوارض قلبي داروهاي آنتراسيكلين بر      بررس"

اكوكارديوگرافي در كودكان مبتلا به سرطان تحت شـيمي درمـاني در            
 ي در مقطـع دكتـرا     "1391 تـا    1388بيمارستان بعثت سنندج از سـال       

باشـد كـه بـا حمايـت          مـي  1389در سـال    ثبت شده   عمومي پزشكي   
  .شده استدانشگاه علوم پزشكي كردستان اجرا 
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Background: Cardiotoxicity of anthracyclines (ANTs) in medium and high doses 

(more than 350 mg/m2) has been already known but it is still unclear whether or not 

minimal doses (lower than 350 mg/m2) can also affect cardiac function. The goal of this 

study was to assess the cardiotoxicity of ANTs in children under minimal doses and 

evaluation the association of this toxicity with probable risk factors such as age at be-

ginning of regimen, gender or type of malignancy. 
Methods: In a prospective study 50 children suffering from different malignancies ad-

mitted in pediatric oncology department of Besat Hospital of Sanandaj City in 2010-

2012, under ANTs regimen (Daunorubicin, Doxorubicin) in doses lower than 350 

mg/m2 were followed by serial echocardiography for 1-3 years. The deviation from 

normal values of echocardiographic parameters was measured for all patients in this pe-

riod and even one parameter's deviation was considered as cardiac dysfunction and 

ANTs cardiotoxicity. The association of this toxicity and probable risk factors was ana-

lyzed by proper statistical methods in SPSS 18th version. 
Results: In 22% of patients, mostly children older than 11, at least one of echocardio-

graphic parameters including: ejection fraction (EF), left ventricular end systolic diame-

ter (LVESD), left ventricular end diastolic diameter (LVEDD), left ventricular mass 

(LVM) and left ventricular posterior wall diameter (LVPWD) changed during our fol-

low up. The most important risk factor for cardiotoxicity in this study was age at begin-

ning of ANTs regimen. Acute myeloid leukemia (AML) had the most abnormal values 

among all types of malignancies. In this study there was no statistically significant as-

sociation between cardiotoxicity and gender or duration of follow up. 
Conclusion: Anthracyclines even in doses lower than 350 mg/m2 can induce cardiac 

dysfunction and alter echocardiographic parameters, although these changes are not al-

ways accompanied by clinical signs or symptoms as they were in this study. So long 

term echocardiographic follow up and cardioprotective techniques are recommended in 

prescription any doses of these cardiotoxic drugs. 
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