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 (34ضوبرُ‌)هْبرت‌ّبی‌آزهبيطگبّي‌در‌خَى‌ضٌبسي‌

ُ‌ّبی‌آزهبيطگبّي‌ٍ‌ببليٌي‌در‌اختلالات‌پلاسوبسل‌ ‌(Plasma cell dyscrisis)تبز

 دكتر‌حبيب‌الله‌گل‌افطبى

 عضَ‌ّيئت‌علوي‌داًطگبُ‌علَم‌پسضكي‌ضيراز

‌

 در چزخٝ ثّٛؽ اعت B وٝ آخزيٗ ٔزحّٝ تىبُٔ ِٙفٛعيت ٞبی (plasma cell dyscrisis)اختلالات ٚ تىثيز عزعب٘ي پلاعٕبعُ 

، آٔيّٛئيذٚس، (PCL)، ِٛعٕي پلاعٕبعُ (WM)، ٚاِذٖ اؽتزْ ٔبوزٌّٚٛثِٛيٕٙي (MM)ثٝ اؽىبَ ٌٛ٘بٌٖٛ اس لجيُ ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب 

 . ٚ پلاعٕب عيتٛٔب ثزٚس ٔي وٙذ(MGUS)ٌبٔبپبتي ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ ثب إٞيت ثبِيٙي ٘بٔؾخص 

‌

‌(Multiple myeloma)هبلتيپل‌هبيلَهب‌

 . ػلأت ٚيضٜ اعت5تىثيز عزعب٘ي پلاعٕبعُ در ٔغش اعتخٛاٖ را ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب ٌٛيٙذ وٝ در غبِت ٔٛارد دارای 

ٓ خٛ٘ي -1   و

  حضٛر پزٚتئيٗ ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ در عزْ يب ادرار يب ٞز دٚ -2

  افشايؼ وّغيٓ -3

  ضبيؼبت ِيتيه اعتخٛا٘ي -4

  ٘برعبيي وّيٝ -5

ٝ صٛرت ثب٘ذ ثبريه ثّٙذ ٗ ٞبی ٔٙٛوّٛ٘بَ ثب اعتفبدٜ اس اِىتزٚفٛرس رٚی صَ آٌبر يب اِىتزٚفٛرس وبپيلاری ث  (M-protein) ايٌّٕٙٛٛثِٛي

 ثزای (Immuno fixation) يب ٌبٔبپبتي ثبيغتي ثب رٚػ ايٕٙٛفيىغبعيٖٛ Mٞزٌٛ٘ٝ ثب٘ذ .  ظبٞز ٔي ؽٛ٘ذɣ يب βدر ٘بحيٝ 

 .ؽٙبخت ولاط ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛيٗ ٚ ٘ٛع س٘جيزٜ عجه ٔٛرد آ٘بِيش لزار ٌيزد

ٔيشاٖ .  ثب رٚػ ٘فّٛٔتزی ٘يش وٕه وٙٙذٜ اعت(serum free light chain)عٙجؼ س٘جيزٜ عجه آساد وبپب يب لا٘ذا در عزْ 

ٗ رٚ 2/26 -7/5 (ʎ)ٚ ٔمذار آساد س٘جيزٜ لا٘ذا  mg/L4/19 – 3/3 در حبِت ٘زٔبَ (k)س٘جيزٜ آساد وبپب   ٔيّي ٌزْ در ِيتز اعت ٚ اساي
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دفغ ادراری س٘جيزٜ وبپب عزيــــغ تز اس لا٘ذاعت، سيزا وبپب ٔٙٛٔزيه .  ٔي ؽٛدFLC K/ʎ = 0.26 – 1.65 ثزاثز ʎ ثٝ k٘غجت آساد 

 ٔغزح وٙٙذٜ 1.65< ثيبٍ٘ز س٘جيزٜ آساد لا٘ذای ٔٙٛوّٛ٘بَ ٚ ثيؾتز اس K/ʎ = <0.26٘غجت . ِٚي لا٘ذا در حبِــــت دايٕزيه اعت

 . ٔي ثبؽذ(Kappa involved FIC)افشايؼ ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ س٘جيزٜ وبپب 

 FLC ≥ 100 mg/Lثزای پيٍيزی اختلالات پلاعٕبعُ تٛعظ عٙجؼ س٘جيزٜ عجه، ٔيــــــــشاٖ اِٚيٝ س٘جيزٜ ٞبی آساد ثبيغتي 

 .ثبؽذ

 درصذ در ٔغش اعتخٛاٖ، در ٘جٛد إٓ٘ي ٚ ٞبيپزوّغٕي ٚ 10 ٚ تؼذاد پلاعٕبعُ وٕتز اس 3gram/dl>حضٛر پزٚتئيٗ ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ 

 . ٌٛيٙذ(MGUS)ضبيؼبت ِيتيه ٚ ٘يش ٘جٛد ٘برعبيي وّيٝ ٚ ٘جٛد ارٌبٍ٘ٛٔبِي را ٌبٔبپبتي ٔٙٛوّٛ٘بَ ثب إٞيت ثبِيٙي ٘بؽٙبختٝ 

 ثٝ ِٙفْٛ ٚ يب ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب ٚ يب ٔبوزٌّٚٛثِٛيٕٙي ٚاِذٖ (pre malignant)ثب ٌذؽت سٔبٖ ٕٔىٗ اعت ايٗ حبِت پيؼ ثذخيٓ 

 .اؽتزْٚ تجذيُ ٌزدد

 . ػجٛر ٔي وٙذ(MGUS)أزٚسٜ تصٛر ثز ايٗ اعت وٝ ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب اس ٔزحّٝ لجّي ثذٖٚ ػلأت دار ٌبٔبپبتي ثب إٞيت ٘بؽٙبختٝ 

ٝ ٚيضٜ درسٔيٙٝ(MM)در اتيِٛٛصی ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب  ٝ ٞبی ٌٛ٘بٌٖٛ اس لجيُ تحزيه ٔشٔٗ ايٕٙي ث  ثيٕبری ٞبی رٚٔبتيغٕي ٔ ٘ظزي

 ٘يش در خغز اثتلا HIVثيٕبراٖ ٔجتلا ثٝ .  ٔغزح ٌزديذٜ ا٘ذ8 ٚ ٚيزٚط ٞزپظ تبيپ Cٔب٘ٙذ آرتزيت رٚٔبتٛئيذ، اثتلا ثٝ ٞپبتيت 

 .ٞغتٙذ

َ ٞبی پلاعٕبعُ عزعب٘ي ٕٔىٗ اعت ؽجيٝ ٘زٔبَ يب دارای اؽىبَ غيزعجيؼي ثبؽٙذ عيتٛپلاعٓ آثي ثب ٞغتٝ وٙبررفتٝ ثب . عّٛ

.  ٚ حضٛر فضبی رٚؽٗ وٙبر ٞغتٝ اس ٚيضٌي ٞبی ٔزفِٛٛصی پلاعٕبعُ اعت(wheel spoke)وزٚٔبتيٗ ؽجيٝ ثٝ چزخ ٌبری 

ٗ ٞب ٚ لٙذی (perinuclear halo)عبختبر رٚؽٗ وٙبر ٞغتٝ  ٝ ثٙذی ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛي  جبيٍبٜ دعتٍبٜ ٌّضی اعت وٝ ٔبؽيٗ دعت

ٝ ای . وزدٖ آٟ٘ب ثزای تزؽح اعت ٗ ٞب ٔٛجت ثزٚس ٔزفِٛٛصی ٌٛ٘بٌٖٛ اس لجيُ پلاعٕبعُ ؽؼّ اختلاَ در تزؽح ايٌّٕٛ٘ٛٛثي

(flaming cell) عَّٛ ٔبت ،(Mott cell) ُاجغبْ راع ،(Russell bodies) تشارٚعيت ٚ (Thesarocyte)ٔي ؽٛد . 
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ِ‌ای‌ًوبيبى‌هي‌ضَد‌ پلاسوبسل‌بب‌ّستِ‌كٌبررفتِ‌ّوراُ‌بب‌سيتَپلاسن‌آبي‌سير‌ٍ‌ّبلِ‌كٌبر‌ّست

ِ‌صَرت‌اجسبم‌كرٍی‌آبي‌كِ‌بِ‌آى‌راسل‌ببدی‌ در‌تصَير‌سوت‌چپ‌ايوًََگلَبَليي‌ّبی‌راسب‌ضذُ‌در‌سيتَپلاسن‌ب

 گفتِ‌هي‌ضَد‌هطبّذُ‌هي‌ضَد

 

بِ‌اًكلَزيَى‌ّبی‌.‌اًكلَزيَى‌ّبی‌هختلف‌سيتَپلاسوي‌در‌پلاسوبسل‌بِ‌اضكبل‌گًَبگَى‌هوكي‌است‌هطبّذُ‌‌ضَد

ِ‌ای‌اجسبم‌دٍچر‌ٍ‌بِ‌فضبّبی‌خبلي‌كرٍی‌ضكل‌سلَل‌هبت‌گفتِ‌هي‌ضَد ‌داخل‌ّست

ٝ ٚيضٜ ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛيٗ  ٗ ٞب ث َ ٞبی تزؽحي پلاعٕبعُ ٘بؽي اس رعٛة ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛي  ثٝ عيتٛپلاعٓ رً٘ لزٔش سرؽىي Aا٘غذاد وب٘ب

ٝ ای ٌفتٝ ٔي ؽٛد ٝ ای دارای ٞغتٝ پيىٙٛتيه ٞغتٙذ. ٔي دٞذ وٝ ثٝ آٖ عَّٛ ؽؼّ َ ٞبی ثشري ؽؼّ  .تشارٚعيت ٞب عّٛ
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ِ‌ای  پلاسوبسل‌ضعل

 

ٝ صٛرت تٛخبِي  ثٝ پلاعٕبعُ(morula, grape cell)عَّٛ ٔبت  ٗ ٞبی وزٚی ؽىُ ث  ثب عيتٛپلاعٕي پزؽذٜ اس ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛي

ثٝ حجبة ٞبی وزٚی آثي رً٘ اجغبْ راعُ ٌفتٝ ٔي ؽٛد وٝ اس تزاوٓ ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛيٗ در عيتٛپلاعٓ ثٝ . صٛرتي يب آثي رً٘ ٌٛيٙذ

ٝ ا٘ذ  .ػّت اختلاَ در تزؽح ؽىُ ٌزفت

 

 

‌اجسبم‌راسل

ٝ صٛرت غلاف ٞبی ثشري پلاعٕبعُ ٔؾبٞذٜ ٔي ؽٛد، (%10 <)ٔغش اعتخٛاٖ ػلاٜٚ ثز افشايؼ پلاعٕبعُ   وٝ ٌبٞي ايٗ افشايؼ ث

ُ ٞبی ٔزدٜ  ٝ ٌٛؽٝ را ٘ؾبٖ دٞذ وٝ درٚالغ ٔبوزٚفبصٞبی ا٘جبؽتٝ ؽذٜ اس اعفٍِٙٛيپيذٞبی غؾبی پلاعٕبع َ ٞبی ؽج ٕٔىٗ اعت عّٛ

 .اعت
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ٗ ٞب  ٗ ٞبی ٔٙٛوّٛ٘بَ)ٌغتزٜ ٔحيغي در ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب صٛرت ثٙذی رِٚىظ ثٝ ػّت افشايؼ پبراپزٚتئي ٓ خٛ٘ي  (ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛي ٚ و

ٗ ٞب در غبِت . ٘زٔٛعيت ٘زٔٛوزْٚ ٚ أىبٖ ٔؾبٞذٜ پلاعٕبعُ را ٘ؾبٖ ٔي دٞذ افشايؼ ؽذيذ عزػت رعٛة ثٝ ػّت افشايؼ پزٚتئي

 يب ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛيٗ ٔٙٛوّٛ٘بَ M-protein ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب حضٛر  (Hall mark)اس ٚيضٌي ٞبی ٟٔٓ. ٔٛارد ٔؾبٞذٜ ٔي ٌزدد

َ ٞبی وبُٔ ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛيٗ يب س٘جيزٜ عجه آساد در عزْ يب ادرار اعت وٝ در ثيؾتز اس  ٝ صٛرت ِٔٛىٛ ٔٛارد لبثُ ؽٙبعبيي % 95ث

 .اعت

 

 

‌گسترُ‌خَى‌هحيطي‌در‌هبلتيپل‌هبيلَهب‌هرفَلَشی‌رٍلكس‌را‌غبلببً‌ًطبى‌دادُ‌ٍ‌اهكبى‌هطبّذُ‌پلاسوبسل‌ًيس‌هي‌ببضذ

در ٔٛاردی وٝ ثب٘ذ ٔٙٛوّٛ٘بَ ػّيزغٓ افشايؼ پلاعٕبعُ در ٔغش اعتخٛاٖ ٔؾبٞذٜ ٘ؾٛد أىبٖ ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔبی غيزتزؽحي 

(Non secretory) دادٜ ٔي ؽٛد وٝ در اوثز ايٗ ٔٛارد ٔي تٛاٖ ثب رٚػ ٞبی حغبط ٚ يب عٙجؼ س٘جيزٜ آساد پي ثٝ ثب٘ذ ثبريه 

 .ٔٙٛوّٛ٘بَ ثزد

ٝ تٟٙبيي IgG( 52%)  ٚIgM( 20%)جٙظ  ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛيٗ ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ در اوثز ٔٛارد اس ٚ در ٔٛارد ٘بدری  (%16)، س٘جيزٜ عجه ث

IgD ٚ IgEاعت . 
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‌ببًذ‌هًََكلًَبل‌ايوًََگلَبَليي‌در‌سرم‌يب‌ادرار

ٝ صٛرت ثب٘ذ ثبريه ٔؾبٞذٜ ؽذٜ ٚ اس ٘ظز ثبِيٙي ؽجيٝ ثٝ ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب ثب IgD Myelomaدر  ٗ ٞبی ٔٙٛوّٛ٘بَ ث  ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛي

ٗ اٚری ٕٞزاٜ اعت ؽيٛع س٘جيزٜ عجه لا٘ذا . تزؽح س٘جيزٜ عجه اعت وٝ ثب افشايؼ ؽيٛع ٘برعبيي وّيٝ ٚ آٔيّٛئيذٚس ٚ پزٚتئي

 .ثيؾتز اس وبپب ٔي ثبؽذ

پلاعٕبعُ در ايٗ حبِت . ٔٛارد ٔؾبٞذٜ ٔي ؽٛد% 20 در حذٚد  (plasma blast)ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب ثب ٔزفِٛٛصی پلاعٕبثلاعت

ٝ ای ٘يش ٚجٛد دارد.  ٔيىزٚ٘ي اعت2دارای ٞغتٝ ٘غجتبً ٔزوشی ٚ ٞغته ثشري  ُ ٞبی چٙذٞغت  .أىبٖ ٔؾبٞذٜ پلاعٕبع

 

ِ‌ای‌ضبيِ‌استئَكلاست‌در‌سوت‌چپ ‌پلاسوببلاست‌در‌تصَير‌سوت‌راست‌ٍ‌پلاسوبسل‌ّبی‌چٌذّست

ٚيغىٛسيتٝ ٘زٔبَ پلاعٕب . افشايؼ ٚيغىٛسيتٝ خٖٛ ٔٛجت افشايؼ حجٓ پلاعٕب، اختلاَ در ديذ ٚ ػلائٓ ٘ٛرِٚٛصيه ٔي ٌزدد

(centipose) ≤ 1.8 CP ٝاعت وٝ در ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب ٕٔىٗ اعت ث CP 7-6آغؾتٝ ؽذٖ فبوتٛرٞبی ا٘ؼمبدی ٚ پلاوت ٞب .  ثزعذ

ٗ ٞب ٔٛجت وبٞؼ وبرايي ٚ ٔيُ ثٝ خٛ٘زيشی ٔي ٌزدد چٙب٘چٝ رعٛة س٘جيزٜ ٞبی عجه ثب ػبرضٝ آٔيّٛئيذٚس ٕٞزاٜ . ثب پبراپزٚتئي

ُ ٞبی آٔيّٛئيذ ٔؾبٞذٜ ؽٛد10ٌزدد ٕٔىٗ اعت وبٞؼ ؽذيذ فبوتٛر   . ا٘ؼمبدی ثٝ ػّت جذة رٚی فيجزي
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 (myeloma kidney)رعٛة س٘جيزٜ ٞبی عجه ٚ افشايؼ دفغ وّغيٓ ٔٛجت ٘برعبيي وّيٝ ٔي ٌزدد وٝ ثٝ آٖ وّيٝ ٔبيّٛٔبيي 

عٙذرْ فب٘ىٛ٘ي ثب . پزٚتئيٗ اٚری، وغت ٞبی ادراری ٚ ثزٚس عٙذرْ اوتغبثي فب٘ىٛ٘ي ٕٔىٗ اعت ٔؾبٞذٜ ؽٛد. ٌفتٝ ٔي ؽٛد

ٝ صٛرت ٌّٛوشاٚری ٚ آٔيٙٛاعيذاٚری ثزٚس ٔي وٙذ ٝ ٞبی پزٚوغيٕبَ وّيٝ ث  .٘برعبيي ٔٙتؾزٜ در ثبس جذة ٔٛاد در عغح ِِٛ

َ ٞبی پلاعٕبعُ   در ≤ 2000 ٌزدد ٚ يب ؽٕبرػ ٔغّك پلاعٕبعُ ثيؾتز يب ٔغبٚی ≤% 20چٙب٘چٝ در ٌغتزٜ ٔحيغي تؼذاد عّٛ

ٝ صٛرت .  لّٕذاد ٔي ؽٛد(PCL)ٔيّي ٔتز ٔىؼت ٌزدد، تحت ػٙٛاٖ ِٛعٕي پلاعٕبعُ  اثتلا ثٝ ِٛعٕي پلاعٕبعُ ٕٔىٗ اعت ث

 .د٘جبَ ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب ثبؽذ اِٚيٝ يب ثٝ

 ٚ CD45 ٚ CD19ثيبٖ . ٔي ثبؽٙذ +CD138+  ٚ CD38ايٕٛ٘ٛفٙٛتبيپ پلاعٕبعُ پيچيذٜ اعت ٚ در غبِت ٔٛارد دارای اٍِٛی

CD20ٔبروز .  ٔتغيز اعتCD56 ٔٛارد ثيبٖ ٔي ؽٛد وٝ ثب پيؼ آٌٟي ٘بٔغّٛة ٕٞزاٜ اعت% 78 تب 55 در حذٚد. 

ٖ ٞبی وّز ٚ ثي وزثٙبت را حجظ  ٗ ٞبی تزؽحي دارای ؽبرص ٔثجت ٞغتٙذ ٚ ثذٖ جٟت حفظ تؼبدَ اِىتزٚؽيٕي، يٛ ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛي

ٗ رٚ وبٞؼ آ٘يٖٛ ٌپ ٔؾبٞذٜ ٔي ؽٛد  اعت ٚ در ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب 16 تب 12ٔمذار ؽىبف آ٘يٖٛ در حبِت عجيؼي ثيٗ . ٔي وٙذ ٚ اساي

 . ٔي رعذ9ثٝ وٕتز اس 

= (Na+ + K+) – (CL- + HCo3-) ∆ ٖٛؽىبف آ٘ي 

ٗ ٞبی ٔٙٛوّٛ٘بَ در اختلالات پلاعٕبعُ ٕٔىٗ اعت خبصيت آتٛآ٘تي ثبدی ػّيٝ اوتيٗ، تٛثِٛيٗ، ٔيٛسيٗ، ، DNA ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛي

ٗ ٞبی ٔٙٛوّٛ٘بَ . ا٘غِٛيٗ ٚ ٔبٞيچٝ صبف داؽتٝ ثبؽٙذ  ثب افشايؼ (M- binding)ٌبٞي اتصبَ ٔظ ٚ يب وّغيٓ ٚ يب آٞٗ ثٝ پزٚتئي

 .آٞٗ عزْ، وّغيٓ ٚ ٔظ ثزٚس ٔي وٙذ

ٝ صٛرت ٚاوٙؾي ٕٞزاٜ يب ثذٖٚ افشايؼ پلاعٕبعُ در ثيٕبری ٞبيي ٔب٘ٙذ ٞپبتيت ٔشٔٗ فؼبَ، عيزٚس صفزاٚی  پزٚتئيٗ ٔٙٛوّٛ٘بَ ث

. اِٚيٝ، پٛرپٛرای ٞٙٛخ، ا٘ذٚوبرديت، تيزٚئيذيت ٞبؽيٕبتٛس، عبروٛئيذٚس، تيٕٛٔب ٚ اعفزٚعيتٛس ٔؾبٞذٜ ؽذٜ اعت

 

‌(MM)فبكتَرّبی‌رضذ‌ٍ‌تكثير‌در‌هبلتيپل‌هبيلَهب‌

ٓ تزيٗ فبوتٛر رؽذ ٚ تىثيز در ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب 6ايٙتزِٛويٗ  ٟٔ (MM) ٞبی اعتزٚٔبَ ٚ ٞٓ تٛعظ َ  اعت وٝ ٞٓ تٛعظ عّٛ

ٝ صٛرت آتٛوزيٗ تزؽح ٔي ؽٛد َ ٞبی عزعب٘ي پلاعٕبعُ ث  ايفب ٔي وٙذ وٝ در gp-130 ٘مؼ خٛد را اس عزيك 6ايٙتزِٛويٗ . عّٛ

َ دٞي   ٚ MCL -1ٔغيز اَٚ ثب تِٛيذ فزاٚردٜ ٞبی .  فؼبَ ٔي ؽٛدRAS/MAP Kinase, JAK/STAT٘تيجٝ آٖ دٚ ٔغيز عيٍٙب

BCL- Xثزداری لاسْ را ثزای رؽذ افشايؼ ٔي دٞذ ٝ  . دارای اثزات آ٘تي آپٛپتٛتيه ثٛدٜ درحبِي وٝ ٔغيز دْٚ فبوتٛرٞبی ٘غخ
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  را عٙتشCRP پزٚتئيٗ IL-6وجذ تحت اثز .  ٘مؼ داؽتٝ ثبؽذIL–6 در تزؽح آتٛوزيٗ CD40ثٝ ٘ظز ٔي رعذ وٝ فؼبَ ؽذٖ 

ٗ رٚ ٔيشاٖ  َ ٞبی اعتزٚٔبَ ٚ عزعب٘ي IL–1βتزؽح .  در ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب در راثغٝ ثب ٚعؼت ثيٕبری اعتCRPٔي وٙذ ٚ اساي  اس عّٛ

َ وٙٙذٜ اعتئٛولاعت ٞب ٔي ؽٛدIL-6ثبػث افشايؼ  ارتجبط لٛی ثيٗ عزػت تىثيز پلاعٕبعُ ٚ آ٘ضيٛص٘ش ٔغش اعتخٛاٖ ٔغزح .  ٚ فؼب

. اعت

 

‌اختلالات‌شًتيكي‌در‌هبلتيپل‌هبيلَهب

  ْٚ13 يب حذف ثبسٚی ثّٙذ وزٚٔٛسْٚ 13حذف ٔٛ٘ٛآِّي وزٚٔٛس(13q del) يه فبوتٛر لٛی ثزای پيؼ آٌٟي ٘بٔغّٛة 

٘جٛد .  اعت(ʎ) در غبِت ٔٛارد در راثغٝ ثب ؽيٛع ثبلای س٘جيزٜ لأجذا 13qحذف . در ثيٕبراٖ ٔجتلا ثٝ ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔبعت

 دارای (MM)ثيٕبراٖ ٔجتلا ثٝ % 50حذٚد .  ثب دٚرٜ ثٟجٛدی عٛلا٘ي ٔذت ٕٞزاٜ اعت11 ٚ 13اختلالات وزٚٔٛسٚٔي 

 . ٞغتٙذ13اختلاَ وزٚٔٛسٚٔي 

  ثيٕبراٖ ٔجتلا ثٝ % 50حذٚدMM ٗدارای جبثجبيي صٖ عٍٙيٗ س٘جيزٜ ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛي (IgH) ْٚثب 14 رٚی وزٚٔٛس 

ْ ٞبی  ٖ ٞبيي رٚی وزٚٔٛسٚ  . ٔي ثبؽٙذ16 ٚ 11 ٚ 6 ٚ 4ص

 جبثجبيي t(11;14) ٗثب افشايؼ ثيبٖ عيىّي D1ٔٛارد % 20چزخٝ عِّٛي در حذٚد   اس ٔحزن ٞبیMM ٜٔؾبٞذ 

 .ٔي ؽٛد

  جبثجبييt(4;14) ثب افشايؼ ثيبٖ ٌيز٘ذٜ فبوتٛر رؽذ فيجزٚثلاعت (FGFR3) ٔٛارد ٔؾبٞذٜ ؽذٜ ٚ % 15 در حذٚد

ٓ رفتٝ ايٗ جبثجبيي ٚ جبثجبيي   ٕٞزاٜ ثب t(14;16)جبثجبيي .  دارای پيؼ آٌٟي ٔغّٛة ٕ٘ي ثبؽٙذ14 ٚ 6رٚی ٞ

 .ٔٛارد ثيٕبری ٌشارػ ؽذٜ اعت% 5پيؼ آٌٟي ٘بٔغّٛة در حذٚد 

  ٞبی ْ  17 ٚ 9 ٚ 6 در پلاعٕبعُ  ٞبيپزديپّٛئيذ ؽبيغ ثٛدٜ ٚتزيشٚٔي ٞبی 17 ٚ 15 ٚ 11 ٚ 9 ٚ 6 ٚ 3تزيشٚٔي وزٚٔٛسٚ

 . پيؼ آٌٟي را ثٟتز ٔي وٙذ17P(del) ٚ t(4;14) ٚ t(14; 16)حتي در ٔيبٖ فبوتٛرٞبی ص٘تيىي پزخغز ديٍز اس لجيُ 

  ٖحذف ٚ جٟؼ ٘بوبرآٔذ صP53 ٔٛارد ٚ ثب ؽيٛع ثيؾتز در ِٛعٕي پلاعٕبعُ ثب پيؼ آٌٟي ثذ ٌشارػ % 10 در حذٚد

 .ؽذٜ اعت

 صٛرت اضبفٝ يب وبٞؼ ٚ يب اختلالات ٝ  ثب پيؼ آٌٟي ثذ ٚ در غبِت ٔٛارد در ٕٞزاٞي ثب (1P/q) اختلاَ وزٚٔٛسٚٔي يه ث

 . ٚ فبوتٛر رؽذ فيجزٚثلاعت ٌشارػ ؽذٜ اعتC-MAF ٚ ثيبٖ ثيؾتز 13qحذف 

  جٟؼRAS ػٕز وٛتبٜ ٘يش ٌشارػ ٌزديذٜ اعت% 50 تب 30 در َ  .ٔٛارد ثب عٛ

ٚ  (ثبسدار٘ذٜ ٞبی چزخٝ عِّٛي) P15 ٚ P16، ٞبيپزٔتيلاعيٖٛ P53 ٚ جٟؼ RAS ٚ جٟؼ D1ٌفتٙي اعت وٝ افشايؼ عيىّيٗ 

 . در ثيٕبراٖ ٔختّف ٔؾبٞذٜ ؽذٜ وٝ ٍٕٞي ثب افشايؼ تىثيز عَّٛ ِٛعٕي ٕٞزاٜ ٞغتٙذMYCافشايؼ ثيبٖ پزٚتٛآ٘ىّٛصٖ 
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هبلتيپل‌هبيلَهب‌بب‌تكثير‌اًبَُ‌پلاسوبسل‌در‌هغس‌استخَاى‌ٍ‌هطبّذُ‌ببًذ‌هًََكلًَبل‌بب‌الكترٍفَرز‌سرم‌ٍ‌حضَر‌

ضبيعبت‌ليتيك‌استخَاًي‌ّوراُ‌است‌

‌

‌فٌَتبيپ‌سلَلي‌بب‌اختلالات‌سبيتَشًتيك‌ارتببط

ثيبٖ ٔبروزٞبی ٌٛ٘بٌٖٛ رٚی عَّٛ ثذخيٓ پلاعٕبعُ در ٔٛاردی ارسػ پيؼ آٌٟي داؽتٝ ٚ در راثغٝ ثب يه اختلاَ عبيتٛص٘تيىي 

 .ٔؾخص اعت

  ثزای ٔثبَ جبثجبييt(11;14)ٖثب افشايؼ ثيب CD56  ٚ CD117ٔبروز .  ٕٞزاٜ اعتCD56 يه ِٔٛىَٛ چغجٙذٌي 

 .تٟبجٓ ِٛعٕي ثٝ فضبی خبرج اس ٔغش اعتخٛاٖ ٔي ؽٛد اعت ٚ ٔٛجت جٌّٛيزی اس ٌغتزػ ٚ

  ٖافشايؼ ثيبCD20 ٚ CD28 ٔٙفي ثٛدٖ ٔبروزٞبی ٚ CD56 ٚ CD117 ٜٞبی غيزٞبيپزديپّٛئيذی ٔؾبٞذ َ  در عّٛ

َ ٞبی عزعب٘ي ثب فٙٛتبيپ. ٔي ؽٛد  . ثيؾتز اعت+CD56-‌ ٚCD44 تٟبجٓ عّٛ

 ٕٞزاٞي CD28 (ٔبروز) T 17 ثب حذفP(del) ٚ t (14;16)تٛجٝ اعت ُ  . لبث

  ٖافشايؼ ثيب(IGF-1R) CD221 ثب جبثجبيي ٞبی t(4;14) ٚ t(14;16)ٕٞزاٞي دارد . 

  ٖثيبCD20 ارتجبط لٛی ثب t(11;14)پيؼ آٌٟي ٘غجتبً ٔغّٛة دارد ٚ . 
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  ثيبٖ ٘بٞٙجبرCD117 ٖدر ٌبٔبپبتي ٔٙٛوّٛ٘بَ ثب إٞيت ثبِيٙي ٘بٔؾخص غبِت اعت ٚ ثيب CD200 ٓوٝ ٘مؼ تٙظي 

َ ٞبی   . دارد در راثغٝ ثب پيؼ آٌٟي ٔغزح ؽذٜ اعتTايٕٙي ٚ عزوٛة عّٛ

 

‌هكبًيسن‌دردّبی‌استخَاًي‌در‌هبلتيپل‌هبيلَهب

ٗ ٞبی فبوتٛر ٘ىزٚسوٙٙذٜ تٛٔٛر (RANK L)ِيٍب٘ذ ر٘ه   ٘مؼ (RANK) ٔي ثبؽذ وٝ ثب اتصبَ ثٝ ٌيز٘ذٜ (TNF) اس خب٘ٛادٜ عبيتٛوبي

َ عبسی آٟ٘ب دارد  Receptor activator of Nuclear factor κ)ٌيز٘ذٜ . ٟٕٔي در تِٛيــــــــــــــــذ اعتئٛولاعت ٚ فؼب

B) RANK ثزداری ٝ َ عبسی فبوتٛر ٘غخ  يب DNA يه پزٚتئيٗ غؾبيي اعت وٝ ثب اتصبَ ثٝ ِيٍب٘ذ ر٘ه فؼبَ ؽذٜ ٚ ٘تيجٝ آٖ فؼب

NF-κBثزداری .  اعت ٝ َ وٙٙذٜ ثيبٖ تؼذاد ثغيبریNF-κBفبوتٛر ٘غخ ٖ ٞب در پذيذٜ ٞبی اِتٟبثي اعت  وٙتز  .اس ص

َ ٞبی عزعب٘ي پلاعٕبعُ   ثب عبختبر ريش (myeloma cell)دردٞبی اعتخٛا٘ي در ٔبِتيپُ ٔبيّٛٔب فزايٙذ ارتجبط ٔتمبثُ عّٛ

 .ٔحيغي ٔغش اعتخٛاٖ ٔي ثبؽذ وٝ ٔٙجز ثٝ دردٞبی اعتخٛا٘ي، ؽىغتٍي ٞبی اعتخٛا٘ي، ٞبيپزوّغٕي ٚ ػلائٓ ٘ٛرِٚٛصيه ٔي ٌزدد

َ ٞبی  َ ٞبی اعتزٚٔبَ ٔغش اعتخٛاٖ ٔي ٌزد٘ذ ٚ ٕٔىٗ اعت عّٛ َ ٞبی ٔبيّٛٔب ٔٛجت اِمبی ثيبٖ ِيٍب٘ذ ر٘ه تٛعظ عّٛ عّٛ

َ وٙٙذٜ . عزعب٘ي ٘يش ِيٍب٘ذ ر٘ه را عٙتش وٙٙذ َ عبسی ٌيز٘ذٜ فؼب  ٔٛجت تجذيُ پيؼ عبسٞبی NF-κBِيٍب٘ذ ر٘ه ثب فؼب

ٖ ٞب ٔي ثبؽذ  .اعتئٛولاعت ثٝ اعتئٛولاعت ٔي ٌزدد وٝ ٘تيجٝ آٖ خٛر٘ذٌي اعتخٛا

 يب اعتئٛپزٚتٍزيٗ ثب اتصبَ ثٝ ِيٍب٘ذ ر٘ه ٚ خٙثي عبسی آٖ ٔب٘غ اس تِٛيذ OPG (osteoprotegrin)در ؽزايظ ٘زٔبَ تزؽح 

َ عبسی ثيؼ اس حذ آٖ ٔي ٌزدد  .ثيؾتز اعتئٛولاعت ٚ فؼب

َ ٞبی عزعب٘ي پلاعٕبعُ ثب داؽتٗ ٌيز٘ذٜ عيٙذيىٗ را تجشيٝ ٔي وٙٙذ ٚ   اعتئٛپزٚتٍزيٗ را ثذاْ ا٘ذاختٝ ٚ آٖ(CD138) 1 –عّٛ

ٗ رٚ اثز ٟٔبری  َ عبسی اعتئٛولاعت ٞب وبٞؼ ٔي يبثذOPGاساي  . در تِٛيذ ٚ فؼب

اعتئٛپزٚتٍزيٗ ثب اتصبَ ثٝ ِيٍب٘ذ ر٘ه تٛا٘بيي آٖ را دارد وٝ اثزات ِيٍب٘ذ ر٘ه را خٙثي عبسد ِٚي تجشيٝ آٖ تٛعظ پلاعٕبعُ 

 .عزعب٘ي اس ايٗ پذيذٜ جٌّٛيزی ٔي وٙذ

 ٔٛجت تخزيت اعتخٛاٖ ٚ دردٞبی NF-κBفؼبَ ؽذٖ ٌيز٘ذٜ   عَّٛ ٔبيّٛٔب ٚ– اعتئٛثلاعت–ارتجبط پيچيذٜ اعتئٛولاعت

 .اعتخٛا٘ي ٔي ؽٛد

َ ٞبی ٔبيّٛٔبيي اس عزيك تزؽح ديه وٛپف َ دٞي   وDKK1ٝ يب (dick koPF-1) 1 –عّٛ  WNT (wntآ٘تبٌٛ٘يغت ٔغيز عيٍٙب

signaling) عبس ٞغتٙذ جٌّٛيزی وزدٜ ٚ ٔٛجت تىثيز ثيؾتز اعتئٛولاعت ٞب ٖ َ ٞبی اعتخٛا  اعت اس تٕبيش اعتئٛثلاعت ٞب وٝ عّٛ

 ثز ؽذت تخزيت اعتخٛاٖ ٔي افشايذ ٕٞچٙيٗ (ِيٍب٘ذ ر٘ه) RANK L/OPG ثب افشايؼ ٘غجت DKK1اس عزف ديٍز . ٔي ؽـــٛ٘ذ

َ ٞبی اعتزٚٔبَ ٚ ٔبيّٛٔبيي ٘يش ٔحزن تِٛيذ اعتئٛولاعت ٔي ثبؽذMIP-1تزؽح   . تٛعظ عّٛ
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‌عذد‌پلاسوبسل‌تيپيك‌هطبّذ4‌ُدر‌ضكل‌فَق‌.‌گسترُ‌هغس‌استخَاى‌در‌بيوبر‌هبتلا‌بِ‌هبيلَهب‌هطبّذُ‌هي‌ضَد

هي‌گردد‌

‌

 (wm)هبكرٍگلَبَليٌوي‌ٍالذى‌اضترٍم‌

ٓ خٛ٘ي، . در عزْ ثزٚس ٔي وٙذ IgM ثب ٕ٘بی ِٙفْٛ ِٙفٛثلاعتيه ٚ ثب٘ذ ٔٛوّٛ٘بَ (WM)ٔبوزٌّٚٛثِٛيٕٙي ٚاِذٖ اؽتزْٚ  و

ثٝ ٘ظز ٔي رعذ وٝ ايٗ ِٛعٕي سٔيٙٝ در ثيٕبری ٞبی . ارٌبٍ٘ٛٔبِي، آد٘ٛپبتي ٚ ٞبيپزٚيغىٛسيتٝ اس ٚيضٌي ٞبی ايٗ ِٛعٕي ٞغتٙذ

ٓ خٛ٘ي آتٛايٕٖٛ ِٕٞٛيتيه اس فبوتٛرٞبی خغز ٞغتٙذ  ( درصذ90حذٚد )تمزيجبً در تٕبٔي . آتٛايٕٖٛ دارد ٚ عٙذرْ ؽٌٛزٖ ٚ و

 (Myeloid differentiation primary response gene)ثيٕبراٖ ٔجتلا ثٝ ٔبوزٌّٚٛثِٛيٕٙي ٚاِذٖ اؽتزْٚ جٟؼ در صٖ 

MyD88 L265Pدٞي داخُ عِّٛي دارد َ  . ؽٙبعبيي ؽذٜ اعت وٝ ٌٕبٖ ٔي رٚد ٘مؼ ٟٕٔي در پبتٛص٘ش ثيٕبری اس عزيك عيٍٙب

ٓ رعب٘ي ايٙتزِٛويٗ يه ٚ(adapter protein) رٔشدٞٙذٜ يه پزٚتئيٗ  MYD88صٖ  -Tollٌيز٘ذٜ   اعت وٝ ٔغيزٞبی ػلائ

like را تحت تأثيز لزار ٔي دٞذ ٚ جٟؼ L265P رعب٘ي ٓ  . ٔي ٌزددNF-κB ٚ Jak ٔٛجت اختلاَ در ٔغيز ػلائ

ٖ ٞبی  َ وٙٙذٜ در ص ٖ ٞبی .  ٔؾبٞذٜ ؽذٜ اعتTNFAIP3 ٚ TRAF3ػلاٜٚ ثز جٟؼ فٛق دٚ جٟؼ غيزفؼب فزآٚردٜ ٞبی پزٚتئيٙي ص

َ دٞي  ٗ ٞبی فٛق ثب فؼبِيت ٔذاْٚ .  را دار٘ذNF-κBفٛق ٘مؼ عزوٛة وٙٙذٜ تٛٔٛر ٚ تٙظيٓ ٔغيز عيٍٙب جٟؼ ٘بوبرآٔذ در پزٚتئي

ٝ ای وبپب ٕٞزاٜ ٔي ثبؽذ َ دٞي فبوتٛر ٞغت  .ٔغيز عيٍٙب
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ٓ تزيٗ اختلالات عبيتٛص٘تيىي در ٔبوزٌّٚٛثِٛيٕٙي ٚاِذٖ اؽتزْٚ اعت وٝ ثب پيؾزفت ٚ تٟبجٓ ثيٕبری 6qفمذاٖ وزٚٔٛسْٚ   اس ٟٔ

 .در ارتجبط اعت

. اس ثيٕبراٖ ٔجتلا ثٝ ٚاِذٖ اؽتزْٚ ؽٙبعبيي ؽذٜ ثٛد% 50 ٕٞزاٜ اعت در حذالُ pax-5 وٝ ثب افشايؼ ثيبٖ t(9;14)جبثجبيي 

Pax-5 ٜاس ثيبٖ سيبد ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛيٗ ٚ اس تِٛيذ س٘جيز J ٖوٝ ثزای پٙتبٔز ؽذ IgMثب تٛجٝ ثٝ حضٛر .  لاسْ اعت جٌّٛيزی ٔي وٙذ

IgM ٔٙٛوّٛ٘بَ در WM ٖٚثٝ ٘ظز ٔي رعذ وٝ ايٗ جبثجبيي در ِٙفْٛ پلاعٕبعيتيه ثذ IgMٔٙٛوّٛ٘بَ ٔؾبٞذٜ ؽٛد . 

 وٝ miRNA-9 ٚ وبٞؼ ثيبٖ mirRNA-363ٚ  155  اس لجيُ افشايؼ ثيبٖ RNAدر ٔيبٖ فبوتٛرٞبی اپي ص٘تيه، ثٝ ٘مؼ ٔيىزٚ

 .در تؼبدَ اعتيّٝ ٚ غيزاعتيّٝ ؽذٖ ٞيغتٖٛ ٘مؼ دار٘ذ، تٛجٝ ؽذٜ اعت

َ ٞبی عزعب٘ي (LPL)ٔغش اعتخٛاٖ ٚ ٌبٞي خٖٛ ٔحيغي در ِٙفْٛ ِٙفٛپلاعٕبعيتيه  ، جٕؼيت ٘بٍٕٞٛ٘ي اس عّٛ

(Pleomorphic) ٚ ُاس لجيُ ِٙفٛعيت ٞبی وٛچه، اؽىبَ پلاعٕبعيتٛئيذ حذ ٚاعظ ثيٗ ِٙفٛعيت ٚ پلاعٕبعُ، پلاعٕبع 

 ثزای ايٗ ٘بٍٕٞٛ٘ي ٔزفِٛٛصی اعتفبدٜ plymphدر ٌذؽتٝ اس اصغلاح . تؼذاد ٔتغيزی اس ِٙفٛعيت ٞبی ثشري را ٘ؾبٖ ٔي دٞذ

 .ٔي ؽذ

َ ٞبی ٔبعت عُ در ٔغش اعتخٛاٖ ٕٔىٗ اعت ٔؾبٞذٜ ؽٛد ِٙفْٛ ِٙفٛپلاعٕبعيتيه ٕٔىٗ اعت ٔب٘ٙذ ٚاِذٖ . افشايؼ تؼذاد عّٛ

 . در ثغيبری اس ثيٕبراٖ ٔثجت اعتCعبثمٝ اثتلا ثٝ ٞپبتيت .  ٕٞزاٜ ثبؽذ2 يب وزايٌّٛٛثِٛيٕٙي تبيپ IgMاؽتزْٚ ثب افشايؼ 

ٝ صٛرت  ٝ ٞبی عغحي در ٔبوزٌّٚٛثِٛيٕٙي ٚاِذٖ اؽتزْٚ ث   ٚ-CD19+ ٚ CD20+ٚ  CD22+ٚ CD79a+ٚ CD10پزٚفبيُ ٘ؾب٘

CD23-ٞبی پلاعٕبعُ دارای ٔبروز َ .  ٞغتٙذ CD138ثٛدٜ ٚ عّٛ

 

‌فبكتَرّبی‌پيص‌آگْي‌در‌هبكرٍگلَبَليٌوي

 ٍاحذ فبكتَر

 < 65 سي

 > 5/11 ّوَگلَبيي

 >000/100 ضوبرش‌پلاكت
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‌هيكرٍگلَبَليي‌‌2–سطح‌بتب

(mg/L) 

3> 

 <IgM‌(g/dp) 7سطح‌

 . ثب تٛجٝ ثٝ عٗ ثيٕبر را در ٌزٜٚ خغز وٓ ٚ ٔتٛعظ لزار ٔي دٞذ2 در ٌزٜٚ پزخغز ٚ تزاس 2تزاس ثيؾتز اس 

 ثب IgMٌبٔبپبتي ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ ) IgM-MGUSٌفتٙي اعت وٝ تصٛر ثز ايٗ اعت وٝ ٔبوزٌّٚٛثِٛيٕٙي ٚاِذٖ اؽتزْٚ در پيؼ سٔيٙٝ 

در پيؼ سٔيٙٝ .  ثبر ثيؾتز اس جٕؼيت ػبدی اعت46ؽىُ ٔي ٌيزد، سيزا اثتلا ثٝ ٚاِذٖ اؽتزْٚ در ايٗ ٌزٜٚ  (إٞيت ثبِيٙي ٘بؽٙبختٝ

IgM – MGUSٌزْ در دعي ِيتز اعت وٝ ثٝ ثيؾتز اس 5/1  ٔيشاٖ ايٌّٕٛ٘ٛٛثِٛيٗ ٔٙٛوّٛ٘بَ ٔؼٕٛلاً وٕتز اس g3  در دعي ِيتز در

 .ٔبوزٌّٚٛثِٛيٕٙي ٚاِذٖ اؽتزْٚ ٔي رعذ

 

 

 


