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در  یمشخص یهادارو ابد،ییق مها در گردش خون اطلالیبه کاهش تعداد مطلق نوتروف ینوتروپن :زمينه و هدف

 ییدرمان دارو یریپذاثر سهیو مقا یمطالعه بررس نیلذا هدف ا رد،یگیاستفاده قرار ممورد یارتباط با درمان نوتروپن

 است. کیستماتیس مرورصورت به یمبتلا به نوتروپن مارانیدر ب میو لنوگراست میلگراستیف

و  میلگراستیف یریپذاثر سهیشده در ارتباط با مقا انجام کیتماتیسمطالعه مرور  کیمطالعه  نیا :روش بررسي

 ،Magiran ،SID ،Irandoc یاطلاعات یهاگاهیبر جستجو در پایمبتن ینوتروپن مارانیدر ب میلنوگراست

ScienceDirect، PubMed، Scholar Google دیباشد. کلیم 1422 وریشهر تا 1371 نیفرورداز  یدر محدوده زمان 

از پسانتخاب و  MESHمنتشر شده و  هیاساس مطالعات اولمطالعه بر نیدر ا جستجو یاستفاده برامورد یهاژهوا

 انتخاب شدند. PECO یهااریتوجه به معمطالعه، بانظر سوالات مورد قیدق یبررس

مقاله  دو. اعلام نمودند میلگراستیاز ف شتریرا ب میلنوگراست یدارو ریمقاله تاث سهانتخاب شده  یمقاله هشتاز  ها:يافته

 اعلام کسانیدارو را  دواند اثر دهیبه چاپ رس ریاخ یهامقاله که در سال سهاشاره کردند و  میلگراستیف شتریب ریتاث به

 ینظر گرفتند و مطالعات در کسانی یمورد بررس یهادوز دارو را در گروه زانیکه م ی، مطالعاتمقالات نیا نیاز ب .کردند

 برخوردار هستند. یشتریب تیجامعه، از اهم به میداشتند جهت تعم یشتریب یمارآکه تعداد جامعه

 میو لنوگراست میلگراستیف بینوترک یدارو دوانجام شده است، هر  ریاخ یهاکه در سال یتوجه مطالعاتبا گيري:نتيجه

 ها برخوردار هستند.یدر درمان نوتروپن یکسانی یاز اثرگذار

 .ینوتروپن، میلنوگراست م،یلگراستیف ،ییدرمان دارومقایسه،  :ليديك لماتك

 

 
ها در گردش خون لیکاهش تعداد مطلق نوتروف به ینوتروپن

 ANCنام به  یها تحت پارامترلیتعداد نرمال نوتروف گردد.میاطلاق 

 یالم بالغ دارافرد س کی، شودیم یمطلق( بررس لیشمارش نوتروف)

ANC مبتلا  مارانیاز خون است. ب تریکرولیدر هر م 2122-0222 نیب

عمده و  کیوژنیپ یهادر معرض خطر عفونت دیشد یبه نوتروپن

  1هستند. یکننده زندگدیتهد یهاعفونت

 
 نیترعیشا دهان احتمالا یهاالتهاب لثه و زخم ،یطورکلبه

شود، تب یمشاهده م یتروپننو مارانیب انیهستند که در م یمشکلات

طور منظم در هنگام بروز عفونت گر التهاب بهنشان کیعنوان به زین

و  ریتکث یتوان به اختلالات ذاتیم یاز علل نوتروپن .شودیم جادیا

 د،یشد یمادرزاد ینوتروپن ،یادیبن یهاو سلول یدیلوئیبلوغ م

و  یااختهی تک ،ییایباکتر ،یروسیو یهاعفونت ،یاچرخه ینوتروپن

با خواص  یمنیا یهاها سلوللینوتروف 2و1اشاره کرد. یقارچ

و  کنندیم توزیها فاگوسسلول نیهستند، ا یقو یکروبیمضد

 مقدمه
 

 

 

 441تا  594های ، صفحه7شماره  ،12دوره ، 2541 مهری تهران، كی، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش اصیلمقاله 

 

 21/27/1422آنلاین:    20/20/1422پذیرش:     32/21/1422: ویرایش    22/21/1422دریافت:       چكيده
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 404تا  294 ،7 ، شماره11، دوره 1204 مهری تهران، كی، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

 

 ، آنهابرندیم نیرا از ب گانهیب یوتیو پروکار یوتیوکاری یهاسمیارگان

 ییایمیتوانند عوامل شیکنند بلکه میها حمله مکروبیتنها به منه

از پس یرها کنند، تا حت یسلولجخار ی( خود را به فضانیکاتوی)س

مانده و عملکرد خود را حفظ  یکشتارشان باق نیمرگ آنها، ماش

  1-3کند.

 Pluripotential)ن چند توا یادیبن یهاها از سلوللینوتروف

stemcells) با  یادیبن یهاسلول نی، ارندیگیاستخوان منشا مدر مغز

تمام انواع  دیخونساز، تول یادیبن یهابه نام سلول ییسازهاشیپ دیتول

  4و3.کنندیرا القا م یخون یهاسلول

 رشددو فاکتور  4.ابندییم زیو هم تما ینوسازآنها هم خود

و فاکتور  (G-CSF) تیگرانولوس یکننده کلنکیخونساز، فاکتور تحر

و  دی، تول(GM-CSF) /ماکروفاژتیگرانولوس یکننده کلنکیتحر

 1و4کنند.یم میها را تنظلیاستقرار نوتروف

G-CSF کننده کیتحر فاکتور مریهمودا رندهیگ یبرا هیاول گاندیل

 رندهیگ )CSF-G( با اتصال 7و0است. )CSFR-G( تیگرانولوس یکلون

 ریمس نیشده که منجر به فعال شدن چند یساختار راتییدچار تغ

 PK/ERKMA و JAK/STAT ،PI3K/AKT از جمله یدستیینپا

 4شود.یم

(G-CSF) ها عفونت ها در پاسخ بهلینوتروف دادتع شیافزا مسئول

 1است. یدرمانیمیاستخوان مانند شعملکرد مغزعوامل موثر بر ای

عفونت کم است، اما در پاسخ به عمولام (G-CSF) ییغلظت پلاسما

 12.ابدییکاهش م یبا بهبود و متعاقبا ابدییم شیسرعت افزابه

(G-CSF) وزن  دالتون 11022است و  لهیکوزیگل یعیطور طببه

انواع  رمانددر  )CSF-G( که ییهایژگیبا وجود و 11-13.دارد یملکول

شود، یاستفاده م اریآن بس بیدارد، امروزه از اشکال نوترک ینوتروپن

هستند  بینوترک (G-CSF) از جیشکل را دو میو لنوگراست میلگراستیف

 13و12اند.قرار گرفته استفادهه و توجمورد شتریکه ب

شده در کلون G-CSF ی، نام تجار(Filgrastim) میلگراستیف

 G-CSFمشابه با  یکیولوژیب تیفعال یاست که دارا E.coli یباکتر

 لیفرم N نهیآمدیآن داشتن اس زاتیاست و تنها وجه تما یانسان

  13و12باشد.یآن م ونیلاسیکوزیگلو عدم نیونیمت

دارد و  یانواع نوتروپن درماندر ارتباط با  یفراوان ییو کارادار نیا

ساعت است که موجب  1/3عمر کوتاه آن در حد مهیآن ن رادیتنها ا

   یلهیکوزیفرم گل میلنوگراست 14شود.یها مهیآن توسط کل یپاکساز

G-CSF یهااست که در سلول (Chinese hamster ovary cells, 

CHO) 4 یقند یهاعلت گروهآن به یلکولشده و وزن مکلون% 

 13باشد.یآن م یلهیکوزیرگلیحالت غتر ازنیسنگ

نسبت به  میلنوگراست ییکارابر یشد که وجود گروه قندیفرض م

تنها با محافظت از گروه  لهیکوزیگل-O وندیاما پ د،یافزایب میلگراستیف

 یهاالکیتوسط راد ونیداسیدر برابر اکس 17 نیستئیدر س لیدریسولف

 یتفاوت چندان ینیبال یهاییو در کارآزما کندیم جادیا یداریآزاد، پا

آن  بیعمر آن از معامهینشان نداد و کوتاه بودن ن میلگراستیبا ف

 14و13.دیآیحساب مبه

و  میلگراستیف یکرد دارولو عم ریتاث سهیمقا ینهیکنون در زمتا

مطالعه  نیلذا هدف اانجام نگرفته است  یمطالعه مرور میلنوگراست

در  میو لنوگراست میلگراستیف ییدرمان دارو یریپذاثر سهیقاو م یبررس

 .است کیستماتیصورت مرور سبه یمبتلا به نوتروپن مارانیب

 

 
 Preferred)ه یانیب یارهایبر معیمبتن کیستماتیمطالعه مرور سنیا

reporting items for systematic reviews and meta-analyses ,. 

PRISMA) اسناد یها، سازماندهگاهیپا کیستماتیس یشامل جستجو 

شده فیتعر یهااریمطالعات متناسب با مع نشیگز ،یبررس یبرا

ه یارا تیو در نها لیاطلاعات، تحل اجاستخر سندگان،یتوسط نو

 انجام شد. یینهاگزارش

به مقالات در حوزه  یابیمنظور دستبه کیستماتیس یجستجو

در  ،ینوتروپن مارانیدر ب میو لنوگراست میلگراستیف یریپذاثر

 ،Magiran ،SID ،Irandoc، ScienceDirect، PubMed یهاهگایپا

scholar Google انجام شد. یسیانگل یهادواژهیبا کل 

اساس مطالعه بر نیدر ا جستجو یاستفاده برامورد یهاواژه دیکل

 Medical subject heading, MESH)منتشر شده و  هیاولمطالعات 

Terms) سوالات  قیدق یاز بررسپسشده( و  یبررس گاهی)در پا

انتخاب شدند، شامل  PECO یهااریتوجه به معنظر مطالعه، بامورد

Participants، و یمبتلا به نوتروپن مارانیب Exposure، مبتلا  مارانیب

درمان قرار گرفته  مورد میلنوگراست ای میستلگرایکه با ف یبه نوتروپن

 میلنوگراست ای میلگراستیف یدرماناثر سهیمقا ،Comparisonبودند.

Outcomes، درمان شده.  مارانیدر ب یبهبود نوتروپنعدم ایبهبود  جینتا

 بررسيروش 
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، Comparison ،Filgrastim ،Treatment ها شاملواژهدیکل نیا

Lenograstim ،Neutropenia ی. روش جستجوبودند Boolean یبرا 

 استفاده قرار گرفت.ها با هم مورددواژهیکل بیترک

 یهاسال یمختلف در محدوده زمان یهاگاهیجستجو در پا

  انجام شد. 1422 وریتا شهر 1371 نیفرورد

 افتنیمطالعات مرتبط گذشته جهت  یهارفرنس نیچنهم

 یارهایمع .قرار گرفت یبررسمورد شتریمرتبط ب یمطالعات تجرب

و  میلگراستیف ریتاث نهیدر زم یورود شامل مطالعات مورد شاهد

 اریمتن کامل آن در اخت که ی، مطالعاتینوتروپن مارانیدر ب میلنوگراست

مطالعه و اثر حجم نمونه مورد نظر مطالعه شاملمدباشد و اطلاعات 

و  شندنموده با انیب را ینوتروپن مارانیدر ب میو لنوگراست میلگراستیف

 و Case Series پورت،یر سیخروج شامل مطالعات ک یهااریمع

شده مطالعات جستجو یآوراز جمعپس اشاره نمود. یمطالعات مرور

 سندهیتوسط نو های، بررسEndnote software (Endnote, USA)در 

اجرا  Blindedصورت مستقل و مطالعه به نیها در ایابیآغاز شد. ارز

از  یریمطالعات و جلوگ یاز تورش در بررس یریوگمنظور جلبه شد.

شده صورت کوردر انتخاب مطالعات، دو محقق به ینظر شخص ریتاث

شده را مطابق گونه که ذکر شد، ابتدا مقالات استخراجو مستقل همان

 یمقالات بررس دهیعنوان و چک یبررس نیورود و همچن یهااریبا مع

توسط  ه،یاول یابیشده در ارزدییکردند. سپس متن کامل مطالعات تا

 PECO اریاساس معشده برفیتعر یارهایمحقق سوم از نظر مع

 .شد یبررس

 

 
، Comparison ،Filgrastim یدیکلمات کل یجستجو برا جینتا

Lenograstim  وNeutropenia تا  1371 نیفرورد یدر بازه زمان

 یانجام و در مجموع در بررس یاطلاعات یاهگاهیدر پا 1422 وریشهر

 1211داده،  یهاگاهیپا هیاول یشده و در غربالگریبررس یگاهایپا

مطالعه  144 ،یمقالات تکرار حذفاز شد و پس ییمقاله شناسا

و  یبررسمطالعه به 32مرتبط، ریاز حذف مقالات غپس دست آمد.به

نداشتن  این کامل آنها و به مت یدسترسعدم لیدلبه زیمقاله ن 24سپس 

مطالعه  هشت انیدر پژوهش حذف شدند. در پا ازیناطلاعات مورد

 (.1شدند )شکل  لیتحلوهیو تجز ییوارد فاز نها

 حسب نوعبر یاسهیمقا یهاگروه ،یاکره ماریب 41مطالعه یک  در

(G-CSF) درمان با  به دو گروه تحت کرد،یم افتیدر ماریکه ب

 ماریب 41شدند. میتقس میلگراستیتحت درمان با ف ای میلنوگراست

با  میلنوگراست ماریب 30در روز و  کروگرمیم 322با دوز  میلگراستیف

 کردند.  افتیدر روز در کروگرمیم 212دوز 

دوز با  یدرمانیمیکه تحت ش یمارانیمطالعه نشان داد که در ب نیا

طول  یتوجهقابل طوربه میلگراستیرار گرفتند، فق PBSCT بالا تحت

را کاهش  G-CSF زیتجو یو روزها یتوپنیترومبوس ،یمدت نوتروپن

 میبا لنوگراست سهیدر مقا مارستانیزودتر از ب صیبه ترخ داد و منجر

 11(.1ل جدو) شد

 یدرمانیمیکه ش ماریب 142شامل  ایتالیکه در کشور ا یامطالعه در

 یبرا طیواجد شرا رانمایکردند انجام شد، بیم افتیبا دوز بالا در

 یتصادف یکبهیکنسبت در  میلگراستیف ای میلنوگراست افتیدر

با  یدرمانیمیدر روز اول مطالعه تحت ش مارانیانتخاب شدند. همه ب

مبتلا به  مارانیمطالعه نشان داد که در ب نیا هجی.نتنددوز بالا قرار گرفت

 یدرمان با دارو از یناش چهاردرجه  یکه از نوتروپن لومایم پلیمولت

 وعیش م،یدر هنگام درمان با لنوگراست ابند،ییبهبود م یدرمانیمیش

 10(.1دول )ج دهدیتب را نشان م یزودهایاز اپ یکمتر

 ماریب 244 یکه بر رو ایتالیدر کشور ا یگرید مطالعه کی در

 نیلنفوم هوچک ای نیهوچکریلنفوم غ لوما،یم پلیمبتلا به مولت یمتوال

 اتولوگ بودند، انجام شد. HSCT و متعاقب آن وندیپ که تحت

 
 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 PRISMAبراساس مدل  زیو متاآنال کیستماتی: مراحل ورود مطالعات به مرور س1شکل 

 هايافته
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 : اطلاعات استخراج شده از مطالعات بررسي شده در مرور سيستماتيک1جدول 

 
 یاستفاده برامورد G-CSF اساس در دسترس بودنبر مارانیب نیا

شدند، در  میبه سه گروه تقس وندیپ ازسپ یو بهبود HSC وندیپ

که  لومایم پلیمبتلا به لنفوم و مولت مارانینشان داده شد که در ب تینها

 Lenograstim رند،یگیاتولوگ قرار م HSCT و یدرمانیمیتحت ش

و طول مدت  کندیم عیتسر HSCT ازو پلاکت را پس لیبهبود نوتروف

 Filgrastim با سهیمقا در Lenograstim و کندیرا کوتاه م یبستر

 مکه در فرانسه انجا یاطالعهم در17(.1جدول ) تر استصرفهمقرون به

 144و  لوگرمیکبر کروگرمیم 1 دوزبا  میلنوگراست ماریب 172شد، 

نويسندهنام  دوز لنوگراستيم دوز فيلگراستيم تعداد بيماران نتيجه  

 ،یمدت زمان نوتروپن یتوجهقابل طوربه میلگراستیف

را کاهش  G-CSF زیتجو یو روزها یتوپنیترومبوس

 صیمنجر به ترخ میبا لنوگراست سهیداد و در مقا

 .شد مارستانیزودتر از ب

زن( 40مرد و 31) بیمار 41   322 mg/day 212 mg/day Kim  و

 11همكاران

 میترا در درمان با لنوگراس بروز تب زانیمطالعه م نیا

.کمتر نشان داد میلگراستیبا ف سهیدر مقا  

142 02/32  
mu/day 

02/32  mu/day Orciuolo  و

 11همكاران

 نهیهز و یاز نظر اثربخش میمطالعه، لنوگراست نیدر ا

.اعلام شد میلگراستیبهتر از ف ،کمتر   

244 1 mg/kg 1 mg/kg Restelli و 

 11همكاران

میزان بی خطر بودن لنوگراستیم و  و شیاثربخ میزان

فیلگراستیم در نوتروپنی مزمن نسبت به هم 

 بودن لنوگراستیم در دسترس در. نیست تشخیصقابل

 چنینهم و نوزادان درمان برای مزیت هایویال

 نیازG-CSF  از کمی مقدار به تنها که است بیمارانی

 د.دارن

 ،یمبیمار فقط لنوگراست 721

تیم و ط فیلگراسبیمار فق 144

ا سایتوکاین ر 2هر بیمار  112

.دریافت نمودند  

1 mg/kg 1 mg/kg Donadieu و 

  11همكاران

 کارایی لنوگراستیم و فیلگراستیم مطالعه،این در

 پس نوتروپنی دوره کردن کوتاه در ایمقایسهقابل

 نشان اتولوگ بنیادی هایسلول پیوند شن وسیتورداک

 .دادند

های بیمار با بیوسیمیلار 32

بیمار با  20 فیلگراستیم و

 لنوگراستیم درمان گشتند.

1 mcg/kg/day 1 mcg/kg/day Gardellini  و

 11همكاران

 تعداد و افت پیوند در معناداری آماری تفاوت هیچ

 و فیلگراستیم بین شده آوریجمع CD34+ی هاسلول

 د .ندار وجود لنوگراستیم

 42یم وبیمار با فیلگراست 121

ان تیم درمبیمار با لنوگراس

 گشتند.

12 mcg/kg 12 mcg/kg Sarıcı  و

 02همكاران

 ،یبستر یبا کاهش روزها میلنوگراست استفاده از

 یدارو و بروز کمتر نوتروپن یهاالیکاهش تعداد و

همراه بوده است. به G-CSF ع در زمان قط 3-4درجه 

 میلگراستیبا ف سهیدر مقا میرسد که لنوگراستینظر م

 .تر استصرفهبه

و  بیمار با لنوگراستیم 10

م درمان بیمار با فیلگراستی011

.شدند  

با  دوزفیلگراستیم متناسب

وزن بیمار و تا زمانی که 

 ها به حالتتعداد نوتروفیل

د.عادی بازگردد، تجویز گردی  

ب با دوز لنوگراستیم متناس

وزن بیمار و تا زمانی که 

ت ها به حالتعداد نوتروفیل

یز گردد، تجوعادی باز

 گردید.

Innocenti و 

 01همكاران

g/kg/day 1/7  به اندازهلنوگراستیم g/kg/day 12 

های سلول تولوگا وندیانتقال و پ یبرا میلگراستیف

 .است موثر ای خون محیطیتک هسته

 22م و بیمار با فیلگراستی 22

ان بیمار با لنوگراستیم درم

.شدند  

12 
mg /kg/day 

1/7  

mg /kg/day 

Ataergin و 

 00همكاران
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با هر  ماریب 112 و لوگرمیبر ک کروگرمیم 1با دوز  میاستلگریف ماریب

 با در ،یاثربخشتوجه بهکردند. با افتیدر یطور متوالبه نیتوکایدو سا

 زانیو م لیتعداد نوتروف مانند کیهماتولوژ یهانظر گرفتن پارامتر

درمان  تحت یهاگروه نیب یتفاوت چیه د،یو شد یدهان یهاعفونت

و  یلوسم ای یسپلازیلودیمانند م یعوارض جانب یحت مشاهده نشد.

 یافراد تحت درمان تفاوت نیب یاستخوان یهامانند درد فیخف یدردها

کوچک  یهاالیدر و Lenograstim نداشت. البته در دسترس بودن

است  یمارانیب نیدرمان نوزادان و همچن یبرا تیمز کیدهنده نشان

 14(.1 )جدول دارند ازین CSF-G از یمقدار کمکه فقط به

 یامطالعه نیو همچن 1شده در جدول یاساس مطالعات بررسبر

 میلگراستیتحت درمان با ف ماریب 32انجام شد،  ایتالیکه در کشور ا

Biosimilar  شدند. همه  یبررس میتحت درمان با لنوگراست ماریب 20و

 لوگرمیبر ک کروگرمیم 1دوز را با  میلنوگراست ای میلگراستیف مارانیب

 کردند.  افتیبه مدت سه روز در یجلدریز رتصودر روز به

، و افتیکاهش  یدرمان در هر دو گروه  دوره نوتروپن

نظر گرفته  تر درصرفهتر مقرون بهنییپا متیبا داشتن ق میلگراستیف

 ماریب 121 ه،یمطالعه انجام شده در کشور ترک در 11(.1ل )جدو شد

 میتحت درمان با لنوگراست ماریب 42و  میلگراستیتحت درمان با ف

بر  کروگرمیم 12 ماریمطالعه، هر ب نیا قرار گرفتند. در یابیارزمورد

مطالعه نشان داد که تفاوت  نیا جیکرد. نتا افتیدارو در لوگرمیک

 CD34+ یهاو تعداد سلول یدرمان یهادر پارامتر یدارنامع یآمار

و  میلگراستیمان با فتحت در یهاگروه نیشده ب یآورجمع

 22(.1جدول ) وجود ندارد میلنوگراست

کشور انجام  نیو محققان ا ایتالیکه در کشور ا یگرید مطالعهدر

طور به مارانیاساس وزن بدن ببر میلگراستیو ف میشد، دوز لنوگراست

ها لیتعداد نوتروف شیو روزانه تا زمان افزا دیمحاسبه گرد یاختصاص

کمتر،  یبستر یبا تعداد روزها میه از لنوگراستشد. استفاد زیتجو

در زمان قطع  3-4درجه  یکمتر و بروز کمتر نوتروپن یهاالیتعداد و

با  سهیدر مقا میرسد که لنوگراستینظر مدارو همراه بوده است. به

 21(.1)جدول کندیم ییجودرمان صرفه یهانهیدر هز میلگراستیف

انجام شد، تفاوت  هیر ترککه توسط محققان د یگرید مطالعه

پلاکت،  یمتوسط اهدا زانیو م CD34+ یهادر تعداد سلول یدارامعن

در  قیتعداد تزر ،یقیتزر کیوتیبیو آنت G-CSFبه  ازین یتعداد روزها

 .22(1مشاهده نشد )جدول  وندیاز پهر دو گروه در دوره پس

 
 یاز موارد دارو %1/37، در شده توجه به مطالعات انجامبا

، طول مدت شتریب رینظر تاثاز میلگراستیف ینسبت به دارو میلنوگراست

موارد  %1/37نظر گرفته شد. در تر، کارآمدتر درمناسب متیدرمان و ق

 %21از هر دو دارو نشان داده شد و تنها در  یکسانی یهم اثرگذار

 د.یموثرتر اعلام گرد میتنسبت به لنوگراس میلگراستیف یموارد دارو

و  میلگراستیعمر فمهیکه اشاره شد کوتاه بودن نهمانطور

آن  ریدرگ نیاست که همواره محقق ییهااز چالش یکی میلنوگراست

 شیشامل افزا ییهاکردی، روG-CSFر عممهین شیافزا یهستند. برا

مانند  یگریبا بخش د ونیکونژوگاس قیاز طر یوزن مولکول

 ,Glycosylation) ونیلاسیو پگ ونیالاسیس یپل ون،یلاسیکوزیگل

polysialylation and PEGylation) نظر گرفته شده است تا بر در

با  ن،یابرغلبه شود. علاوه یویکل ونیلتراسیدارو توسط ف عیحذف سر

 FC با قسمت بیمانند ترک یگرید یهاسمیاستفاده از مکان

 24و23و13اند.تر کردهیولانرا ط CSF-G عممهیها ننیمونوگلوبولیا

تواند یم یدارند .تب در طول نوتروپن یاریم بسیها علاینوترروپن

مبتلا به  مارانیب رایباشد ز مارانیب یبرا یجد اریبس امدیپ کی

در  24و23هستند. ریمومرگ یدار در معرض خطر بالاتب ینوتروپن

 رند،یگیر مقرا یدرمانیمیجامد تحت ش یتومورها یکه برا یمارانیب

 زیاست و تجو رهایمومرگ %12دهنده نشانتب  ینوتروپن

 در .دهدیکاهش م %12را به  ریمومرگ زانیها مکیوتیبیآنت

 یو درمان نوتروپن یریشگیدر پ یمهم یهاشرفتیپ ر،یاخیهادهه

عنوان شده است، اما همچنان به ریمومرگ زانیبه کاهش مدار منجرتب

 امدیپ نیتریاما جد 21.شودینظر گرفته مدر یمشکل جد کی

انواع  جادیهستند که موجب ا یگرم منف یهایباکتر ،ینوتروپن

گرم مثبت،  ییایباکتر یهاحال، عفونتنیاشوند. بایها معفونت

عوارض  شهیهم زین یروسیو یهاو عفونت یقارچ یهاعفونت

 24.کنندیم ادجیا یمنیبا نقص ا کینوتروپن زبانیدر م یتوجهقابل

 زیدر تجو ریبه تاختواند منجریم یتب، نوتروپنبدون مارانیب در

در درمان  یراتییتغ نیدوز شود. چن رییتغ تیو در نها یدرمانیمیش

داشته  مارانیسرطان در ب جهیاز نظر نت یممکن است عواقب بلندمدت

طرفه دارند  دو یرابطه کی یدرمانیمیو ش ینوتروپن 20و21باشد.

 یبه نوتروپن یدرمانیمیمبتلا به سرطان با ش مارانیصورت که بنیاهب

 بحث
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 بیمتداول موجب تخر یروش درمان نیا رایشوند زیمبتلا م

و  یسرطان یهادارند اعم از سلول یعیکه رشد سر ییهاسلول

عامل  کی ینوتروپن گریدطرفاز. شودیسالم م یهاسلول

ه یارا رموجب تداخل داست که  یدرمانیمیکننده دوز شمحدود

رشد مانند  یفاکتورها زیگردد. تجویبا دوز کامل م یدرمانیمیش

دهد یم را کاهش کیعوارض نوتروپنخطر G-CSF بینوترک یهادارو

کند. استفاده مناسب و یم لیبا دوز کامل را تسه یدرمانیمیو ش

 ک،یبا کاهش عوارض نوتروپن دیلوئیرشد م یدرست از فاکتورها

 یطولان یو بقا یماریو بهبود کنترل ب مار،یب یزندگ تیفیک بهبود

  27.مدت همراه است

است که  کینوتروپن تیکول یاز عوارض نوتروپن گرید یکی

توان به تب یآن م جیم رایشود. از علایشناخته م زین تیفلیعنوان تبه

شوند، اما یدرمان م کیوتیبیبا آنت مارانیب نی. او درد شکم اشاره کرد

 ینوتروپن 20باشد. یبه جراح ازیممکن است ن میبدخ طیدر شرا

 یاریبس یهااست درمان مارانیو ب نیمحقق یچالش برا کیهمچنان 

 نیهمچن G-CSF نظر گرفتتوان دریم ینوتروپن جادیعلت اتوجه بهبا

مزمن  یانواع افراد مبتلا به نوتروپن یمدت موثر برا یدرمان طولان کی

 مارانیها در بدرمان عفونت یاصل هیپا زین هاکیوتیبیاست، آنت

 جادیدرمان وجود دارد، ا نیا یکه برا یهستند اما مشکل ینوتروپن

 24ها است.سمیکروارگانیدر م یکیوتیبیمقاوت آنت

و چه در جهت  صیچه در جهت تشخ یکیژنت یهاروش امروزه

که  ییهایوپندر ارتباط با نوتر روند.یکار مها بهیمیدرمان انواع بدخ

 یها، روششوندیبه فرزندان منتقل م نیاز والد یکیشکل ژنتبه

 یدرمانرود، اما هنوز ژنیکار مبه صیجهت تشخ یاریبس یکیژنت

 دی. امستیدر دسترس ن یمادرزاد ینوتروپن همبتلا ب مارانیب یبرا

 یهااز روش یکیعنوان به زین یدرمانژنیتنآ یهااست که در سال

 21.ردیاستفاده قرار گمورد یمبتلا به نوتروپن مارانیب یبرا یدرمان

G-CSF تیگرانولوس یکننده کلونکیفاکتورتحر کیعنوان به 

 یدرمانیمیاز ش یناش یکاهش نوتروپن یها برادرمان نیاز بهتر یکی

ها انواع عفونت یکه به واسطه یافراد ایها در سرطان و انواع عفونت

 یهاکه سندروم یو افراد HIVمثل  یروسیو یهامانند عفونت

و  کیسپلاستیلودیها مانند سندرم متیمنوس دینقص در تول یمادرزاد

که  یتوجه مطالعات، است. بابرندیرنج م یاکتساب کیآپلاست یخونکم

و  میلگراستیف بینوترک یدارو دو، انجام شده است ریاخ یهادر سال

ها یدر درمان نوتروپن یکسانی یاثرگذار زانیاز م میلنوگراست

 نسبت بهم ندارند. لکرددر عم یبرتر کی چیبرخوردار هستند و ه

 یدارو یریپذاثر سهیمقا"عنوان  تحتمطالعه  نیا: سپاسگزاری

  در سال  "ینوتروپن مارانیدر ب میو لنوگراست میلگراستیف بینوترک

کمیته تحقیقات دانشجویی،  که با حمایت باشدیکد طرح م با 1422

 اجرا شده است. گراش یدانشکده علوم پزشک
 

 

1. Boxer LA. How to approach neutropenia. Hematology 2010, the 
American Society of Hematology Education Program Book 
2012;2012(1):174-82. 

2. Boxer L, Dale DC, editors. Neutropenia: causes and consequen-
ces. Seminars in hematology 2002: Elsevier. 

3. Burn GL, Foti A, Marsman G, Patel DF, Zychlinsky A. The 
neutrophil. Immunity 2021;54(7):1377-91. 

4. Marshall CJ, Thrasher AJ. The embryonic origins of human hae-
matopoiesis. British journal of haematology 2001;112(4):838 
,50. 

5. Sieff C. Hematopoietic cell proliferation and differentiation. 
Current Opinion in Hematology 1994;1(4):310-20. 

6. Basu S, Dunn A, Ward A. G-CSF: function and modes of action. 
International journal of molecular medicine. 2002;10(1):3-10. 

7. Metcalf D. The colony-stimulating factors and cancer. Nature 
Reviews Cancer 2010;10(6):425-34. 

8. Dwivedi P, Greis KD. Granulocyte colony-stimulating factor 
receptor signaling in severe congenital neutropenia, chronic 
neutrophilic leukemia, and related malignancies. Experimental 
hematology 2017;46:9-20. 

9. Ichikawa Y, Pluznik DH, Sachs L. In vitro control of the 
development of macrophage and granulocyte colonies. Proce-
edings of the National Academy of Sciences 1966;56(2): 488-95. 

10. Sano E, Ohashi K, Sato Y, Kashiwagi M, Joguchi A, Naruse N. A 
possible role of autogenous IFN‐β for cytokine productions in 
human fibroblasts. Journal of cellular biochemistry 2007; 100(6): 
1459-76. 

11. Bendall LJ, Bradstock KF. G-CSF: From granulopoietic stimu-lant 
to bone marrow stem cell mobilizing agent. Cytokine & growth 
factor reviews 2014;25(4):355-67. 

12. Bönig H, Silbermann S, Weller S, Kirschke R, Körholz D, Janssen 
G, et al. Glycosylated vs non- glycosylated granulocyte colony-
stimulating factor (G-CSF)–results of a prospective randomised 
monocentre study. Bone Marrow Transplantation 2001;28(3):259-
64. 

13. Theyab A, Alsharif KF, Alzahrani KJ, Oyouni AAA, Hawsawi YM, 
Algahtani M, et al. New insight into strategies used to develop long-
acting G-CSF biologics for neutropenia therapy. Frontiers in 
Oncology 2023;12:1026377. 

14. Hoshina H, Takei H. Granulocyte-colony stimulating factor-
associated aortitis in a woman with advanced breast cancer: a case 
report and review of the literature. BMC cancer 2019;19:1-5. 

15. Kim IH, Park SK, Suh O-K, Oh JM. Comparison of lenograstim and  
filgrastim on haematological effects after autologous peripheral 
blood stem cell transplantation with high-dose chemotherapy. 
Current medical research and opinion 2003;19(8):753-9. 

References 
 

 
 

 
Shirzad.S.,et al. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tu

m
j.t

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
4-

03
 ]

 

                               6 / 8

https://tumj.tums.ac.ir/article-1-12721-fa.html


 

 
http://tumj.tums.ac.ir 

Tehran Univ Med J (TUMJ) 2023 October;81(7):495-502 

 

 
Efficacy of filgrastim and Lenograstim drug treatment in patients with neutropenia. 

 

442 

16. Orciuolo E, Buda G, Marturano E, Mauro E, Milone G, 
Cangialosi C, et al. Lenograstim reduces the incidence of febrile 
episodes, when compared with filgrastim, in multiple myeloma 
patients undergoing stem cell mobilization. Leukemia Research 
2011;35(7):899-903. 

17. Restelli U, Croce D, Bonizzoni E, Marzanatti M, Andreini A, 
Sorio M, et al. Monocentric analysis of the effectiveness and 
financial consequences of the use of lenograstim versus filgras-
tim for mobilization of peripheral blood progenitor cells in 
patients with lymphoma and myeloma receiving chemotherapy 
and autologous stem cell transplantation. Journal of blood 
medicine 2020:123-30. 

18. Donadieu J, Beaupain B, bou Mitri F, De Fontbrune FS, 
Moushous D, Lamy T, et al. Lenograstim and Filgrastim have a 
similar efficacy and safety profile in the treatment of chronic 
neutropenia. A study for the French SCN registry. Blood 2020 
;136:17-8.  

19. Gardellini A, Gigli F, Babic A, Andreola G, Radice D, Samma-
ssimo S, et al. Filgrastim XM02(Tevagrastim®) after autologous 
stem cell transplantation compared to lenograstim: favourable 
cost- efficacy analysis. ecancer medical science 2013;7. 

20. Sarıcı A, Erkurt MA, Bahçecioğlu ÖF, Biçim S, Berber İ, Gök 
S, et al. Lenograstim versus filgrastim in mobilization before 
autologous hematopoietic stem cell transplantation in patients 
with multiple myeloma and lymphoma-Single center experience. 
Transfusion and Apheresis Science 2021;60(4):103127. 

21. Innocenti R, Rigacci L, Restelli U, Scappini B, Gianfaldoni G, 
Fanci R, et al. Lenograstim and filgrastim in the febrile 
neutropenia prophylaxis of hospitalized patients: efficacy and 

cost of the prophylaxis in a retrospective survey. J Blood Med 
2019;10:21-7. 

22. Ataergin S, Arpaci F, Turan M, Solchaga L, Cetin T, Ozturk M, Ozet 
A, Komurcu S, Ozturk B. Reduced dose of lenograstim is as 
efficacious as standard dose of filgrastim for peripheral blood stem 
cell mobilization and transplantation: a randomized study in patients 
undergoing autologous peripheral stem cell transplantation. Am J 
Hematol. 2008;83(8):644-8. 

23. Chung H-K, Kim S-W, Byun S-J, Ko E-M, Chung H-J, Woo J-S, et 
al. Enhanced biological effects of Phe140Asn, a novel human 
granulocyte colony-stimulating factor mutant, on HL60 cells. BMB 
reports 2011;44(10):686-91. 

24. Natalello A, Ami D, Collini M, D’Alfonso L, Chirico G, Tonon G, et 
al. Biophysical characterization of Met-G-CSF: effects of different 
site-specific mono-pegylations on protein stability and aggregation. 
journals.plos.org 2012. 

25. Vahedian-Ardakani HA, Moghimi M, Shayestehpour M, Doosti M, 
Amid N. Bacterial Spectrum and Antimicrobial Resistance Pattern in 
Cancer Patients with Febrile Neutropenia. Asian Pac J Cancer Prev 
2019;20(5):1471-4. 

26. Lustberg MB. Management of neutropenia in cancer patients. Clin 
Adv Hematol Oncol 2012;10(12):825-6. 

27. Lyman GH. Risks and consequences of chemotherapy-induced 
neutropenia. Clinical cornerstone 2006;8:S12-S8. 

28. Dale DC. Advances in the treatment of neutropenia. Current opinion 
in supportive and palliative care 2009;3(3):207. 

29. Furutani E, Newburger PE, Shimamura A. Neutropenia in the age of 
genetic testing: advances and challenges. American journal of 
hematology 2019;94(3):384-93. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tu

m
j.t

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
4-

03
 ]

 

                               7 / 8

https://tumj.tums.ac.ir/article-1-12721-fa.html


 

 
Tehran Univ Med J (TUMJ) 2023 October;81(7):495-502 

 
http://tumj.tums.ac.ir 

 

 

Efficacy of filgrastim and Lenograstim drug treatment in patients with 

neutropenia: a systematic review  

 
 

 

 
Sogol Shirzad M.Sc.1 

Zeinab Karimi Ph.D.2 

Mehdi Mohsen zadeh Ph.D.2 

Masoud Mohammadi M.Sc.3, 4* 

 
1- Biotechnology Student, Student’s 

Research Committee, Faculty of 

Paramedicine, Gerash University of 
Medical Sciences, Gerash, Iran. 

2- Department of Medical 

Biotechnology, Faculty of 
Paramedicine, Gerash University of 

Medical Sciences, Gerash, Iran. 

3- Cellular and Molecular Research 
Center, Faculty of Paramedicine, 

Gerash University of Medical 

Sciences, Gerash, Iran. 
4- Department of Epidemiology and 

Biostatistics, School of Health, 

Isfahan University of Medical 
Sciences, Isfahan, Iran. 

 

 
 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
*
Corresponding author: Gerash 

University of Medical Sciences, Imam 

Hossein Blvd., Daneshjoo Blvd., Gerash 

Fars, Iran. 

Tel: +98-71-52448101 

E-mail: 

Masoud.mohammadi1989@yahoo.com 

                                                                         
 

 

 

 

 

 

 

Background: Neutropenia refers to a decrease in the absolute number of neutrophils in 

the blood circulation, certain drugs are used in connection with the treatment of 

neutropenia. Therefore, the aim of this study is to investigate and compare the efficacy 

of filgrastim and lenograstim drug treatment in patients with neutropenia in a 

systematic review. 

Methods: This study is a systematic review study conducted in connection with the 

comparison of the effectiveness of filgrastim and lenograstim in neutropenic patients 

based on the search in Google scholar, PubMed, ScienceDirect, Irandoc, SID, Magiran 

databases in the time range of January 2000 to August 2023. This systematic review 

was based on the criteria of the Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and 

Meta-Analyses (PRISMA) statement, including systematic search of databases, 

organization of documents for review, selection of studies, information extraction and 

finally presentation of the final report. The keywords used for searching in this study 

were selected based on published primary studies and MESH, and after a detailed 

examination of the study questions, they were selected according to the PECO criteria. 

Results: 1099 articles were identified in the review of the investigated databases, and 

after removing duplicate articles, unrelated articles, as well as articles that did not have 

access to their full text or did not have the required information, eight studies were the 

final phase, and were checked. Out of the eight selected articles, three articles declared 

the effectiveness of lenograstim more than filgrastim. Two articles mentioned the 

greater effect of filgrastim and three articles published in recent years declared the 

effect of two drugs to be the same. Among these articles, the studies that considered the 

drug dosage to be the same in the investigated groups and the studies that had a larger 

statistical population in order to generalize to the society are more important. 

Conclusion: According to studies conducted in recent years, both filgrastim and 

lenograstim recombinant drugs have the same effectiveness in the treatment of 

neutropenia. 
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