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 نم یدوستان نازن 

 ی گرام دیاسات

 ران یا  زمانیپزشکان محترم در سراسر کشور عز  و

خدمت شما سروران و    ر یشده با تاخ  جادیو مشکلات ا   نترنتی بولتن مغز و اعصاب را  به علت قطع ا  د یشماره جد

 .  میدار یم میتقد   زیدوستان عز 

شده بود که   شرونده یدو طرفه پ   تی نور  کیکه دچار اوپت   میکرده ا  یرا معرف   یجوان   ماری شماره، در ابتدا ب  نیا  در

چشم ها ادامه داشته    یریدرگ  ماب، ی توکسیر   تیو در نها  IVIG   ،PLEXپالس کورتون دو نوبت،    افتیدر   رغمیعل

التهاب   زیو در چشم ن  LETM  عهیگردن ضا  یآ   ردر ام آ  یواضح نداشت ول  کیمغز نکته پاتولوژ   یاست. در ام آر آ

اوپت آنت  کی عصب  بود.  ا  MOGو    AQP4  یها  ی باد  یگزارش شده  ا   یمنف  شانیدر  از  برا   نیبود.  با    شانیا   یرو 

 . دیشروع گرد  زومابیل یتوس ید یور  یمقاوم به درمان دارو ویسرونگات  NMOSDسندروم  صیتشخ 

زه های مغز و اعصاب تا    

 

www.tazeha.site 
   

ر یسردبسخن   

 
 دکتر سعید شاه بیگی  

 سخن سردبیر    
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  ز یو به نحوه تجو  میداده ا  یشتریب  حاتی( توضTCZ)    زومابیلیمونوکلونال توس   یدر خصوص دارو   ، یمقاله بعد  در

 . میدارو اشاره نموده ا  نیا

 یاست که برا  BTK  میمهارکننده آنز  یدارو از جمله داروها  نی است. ا  بی نیتولبروت  یدر خصوص دارو  ، یبعد  مقاله

استفاده   هی دیی( قرار است که تاSPMS)  هیثانو   شرونده ی( ام اس پNon relapsingعود کننده )    ریدرمان موارد غ

 ام اس خواهد بود.   هیثانو شرونده ی فعال پ ری غ مارانیدرمان ب  یشده برا دییتا  یدارو  نی صورت اول نی. در اردیبگ

 . دیینما یموارد همراه  نی مقالات و ارائه نقطه نظرات ارزشمندتان ما را در ادامه انتشار ا نی با مرور ا میدوار یام

  

 

 قلبی ارادت  با

 ی گیشاه ب دیسع دکتر

 ر یمسوول و سردب ریمد

ران یمغز و اعصاب ا یتازه ها بولتن

 سخن سردبیر    
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 معرفی بیمار

 از اسفند   شانیبه ما ارجاع داده شد. ا   یساله ا  ۳۸مرد  

شود.   ی چشم راست م  شرونده یپ  یدچار تار   ۱۴۰۳  ماه  

آ  در آر  پاتولوژ   یام  نکته  و   ینم  ده ید   کیمغز،  شود 

 بود.  یعی طب زین یچشم پزشک  هیاول ناتیمعا

د۱۴۰۴  نی فرورد  در افت  ب  دی،  راست  و   شتریچشم 

که   ی شود، بطور  یم  ریدرگ  زیچشم چپ ن   دیمتاسفانه د

 زه های مغز و اعصاب تا  

 

www.tazeha.site 

 مقاوم به درمان ویسرونگات NMOSD ماریب

   زومابیلیو شروع درمان با توس 
 ی گیشاه ب  دیدکتر سع

 زوماب یل یمقاوم به درمان و شروع درمان با توس وی سرونگات NMOSD ماریب

          

 چکیده 

  ی ها ساله که به درمان  ۳۸  ماریب  کی در    شروندهیدوطرفه پ  کیاپت   تیمورد نادر از نور  کیمقاله،    نیدر ا

کورت شامل  ر  PLEX  ،IVIG  د،یکواستروئ یاستاندارد  آنت  مابیتوکسیو  و  بوده  و    NMO  یها یبادیمقاوم 

MOG  م  یمنف گزارش  است،  اشودیداشته  جهت  آنت  زوماب،ی لیتوس  یدارو  ماریب  نی.  ضد   یباد  یکه 

 شد.   ی ریگ یپ ماریو ب دیاست، شروع گرد ۶ نینترلوکیا

 

 زومابیل یتوس،  مابی توکسی ر، بررسی ام آر آی  و آزمایشات، درمان موثر،    NMOSD  نوریت اپتیک، :    کلمات کلیدی 

 ۱۴۰۴دی  ـ     ۳/۳5  ـ شماره  یتندرست  ی نامه مجله تازه ها  ژهی ـ و  ایران مغز و اعصاب  ی تازه ها  بولتن
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م  ماریب قابل  یاظهار  نداشته   تیکند  را  متون  خواندن 

 است.  

 یم  ده ید  کی عصب اوپت  یدوم، التهاب رو  آر آیام    در

از سه   ش یکه ب  عی وس  عهیضا  ی گردن  ی شود و در ام آر آ

امتداد داشت و در مرکز نخاع بود، مشخص  یمهره گردن

 (   یر آ آام   ریتصاوشود. )  یم
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 افتیپالس کورتون شروع و متاسفانه با در   ماریب  جهت

تر  ماری ب  دیپالس کورتون، د  ی م  دا یپ  یکاهش واضح 

 کند. 

بست )   یپا  ده یبه استاد محترم خانم دکتر سپ  ماریب

م  پیفلوش داده  ارجاع   ) اس  تشخ   یام  با   ص ی شود. 

NMOSD  ب و   Anti AQP۴  Ab  شیآزما  ماریجهت 

Anti MOG Ab  م نمونه    یدر خواست  و   CSFشود 

 شود.   یارسال م زین  OCBجهت 

 شوند.    یگزارش م یمنف یهمگ شاتیآزما

جلسه انجام و به جهت   5  زانیبه م  PLEX  ماریب  جهت

پاسخ درمان م  IVIG  یدوره درمان  5  ، یعدم   ی شروع 

با ا اظهار   ماریب  نکهیا   رغمیعل  ، یدوره درمان  نیشود. 

نکرده و کاهش   یچشم ها اصلا فرق  دیکند که د  یم

 ی حرکت و انحراف چشم ها بهبود   ی ادامه دارد، ول  دید

 کند.  یم دایپ یمختصر

 ی ( شروع م   RTX)  مابیتوکسیر   ماریاز آن، جهت ب  بعد

 ینم  یمناسب  یهم پاسخ درمان  RTXشود که مجددا به  

 کنند.   ینم  دایپ یچشم ها بهبود  دیدهد و د

 به ما مراجعه نمود.   ماریب RTXماه بعد از دوز آخر  ۳

ام    با به  نوارها  مار، ی ب  آیر  آتوجه  )   OCT  الیسر  یو 

ا  ۲  ریتصاو  به   ین یپاسخ بال  ماریب  نکهی( و با توجه به 

هم نداده بود،  با   RTXو    IVIG , PLEXپالس کورتون،  

، Refractory seronegative NMOSD  صیتشخ 

و   دیشد  NMOSDخط سوم درمان     یدایکاند  ماریب

(   TCX)    زومابیلیتوس  یدارو  یعن یمقاوم به درمان ،  

 . دیگرد

 

 OCTصاویر ت

پ  OCT  ریتصاو  یتوال   کی اوپت   یمتوال  شرفتینشانگر 

ب  تی نور به    ماری در  درمان   NMOSDمبتلا  به  مقاوم 

 است. 

 

 (۱ه )تصویر شمار

 زوماب یل یمقاوم به درمان و شروع درمان با توس وی سرونگات NMOSD ماریب
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 (۲ه )تصویر شمار

 

 ( ۳ه )تصویر شمار

 

 (۴ه )تصویر شمار

 

 (5ه )تصویر شمار
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 بحث

موثر در موارد   یدرمان  نهیبه عنوان گز  زومابیل یتوس  -

به   است، هرچند درمان  ریو سا   RTXمقاوم  ها مطرح 

وجود ندارد و هدف   دیدر مورد بهبود د  یشواهد قطع

 است.  یاز حملات بعد یر یجلوگ یاصل

پ  در بعد،  نتا  ماریب  یریگیمقاله   د ی درمان ق  ج یفوق و 

 خواهد شد. 
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 زه های مغز و اعصاب تا  

 

www.tazeha.site 
 

 NMOSDدر درمان  زومابیلیتوس یدارو

 مقاوم به درمان

 

 

 

 

 

 

 

 

 مقدمه 

ابتدا لازم است بدانیم که   (   TCZ)    زومابیلیتوسدر 

                ۶- نی نترلوکی ا  رنده یمونوکلونال ضد گ  یبادی آنت  کی

(A humanized monoclonal antibody 

against human interleukin-6 receptor       

(IL-6R)  ) درمان به  مقاوم  موارد  درمان  در  که  است 

مورد ،    NMOSD  اسپکتروم  کایاپت  تی لینوروم

گیرد،   می  قرار  واستفاده  ب  ژه یبه  به   مارانیدر  مبتلا 

          

 چکیده 

گ  یبادی آنت  کی(    TCZ)    زومابیلیتوس  ضد   A humanized monoclonal)  ۶- ن ینترلوکیا  رندهیمونوکلونال 

antibody against human interleukin-6 receptor ( IL-6R )  )   است که در درمان موارد مقاوم به درمان

ب  ژه ی(، به وNMOSDاسپکتروم )  کایاپت   تی لینوروم ( و اشکال    AQP4-IgG  یبادی )بدون آنت  وی سرونگات  مارانیدر 

مقاوم به درمان مورد توجه قرار    ونی می اوتوا  یها  تی انسفالمقاوم به درمان از جمله    ونی میاوتوا   یها  ی ماریب  گرید

 گرفته است. 

ی، نیکاربرد بالی، نیشواهد بال، اثر   سم یمکان،  ونیمیاوتوا ی ها  تیانسفال، اسپکتروم  کا یاپت ت یلینوروم ، زومابیلیتوس:    کلمات کلیدی

 ، نحوه تزریق، مراقبت قبل و بعد از تزریقعوارض

 ۱۴۰۴دی  ـ     ۳/۳5  ـ شماره  یتندرست  ی نامه مجله تازه ها  ژهی ـ و  ایران مغز و اعصاب  ی تازه ها  بولتن

 

 مقاوم به درمان NMOSDدر درمان  زومابیلیتوس  یدارو
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آنت  )  وی سرونگات و    AQP4-IgG  یبادیبدون  نیز ( 

مقاوم به درمان   ونی میاوتوا   یها  یمار یب  گریاشکال د

جمله   درمان   ونی میاوتوا   یها  تی انسفالاز  به  مقاوم 

 مورد توجه قرار گرفته است. 

 

 مکانیسم اثر 

مرکز  IL-6R  )  ۶  نینترلوکیا نقش  پاتوژنز   ی(  در 

ا  NMOSD  یماریب تما   ۶-ن ینترلوکی دارد.   ز یموجب 

ز  T  یهاسلول  بلوغ سلول th17   رگروه یبه  و   B  یها، 

. شودی م  AQP4-IgGضد    یهایبادی آنت   دیتول  شیافزا

 - یموجب اختلال در سد خون (  IL-6R)              نیهمچن

سلول   یمغز ورود  س  یمن یا  یهاو   یعصب   ستمیبه 

 . گرددیم یمرکز

توس(  IL-6R)  رنده یگ  مهار  تواندی م  زومابیلیتوسط 

فعال از  و  داده  کاهش  را  و   ایکروگلیم  یسازالتهاب 

 کند.  یریجلوگ یالتهاب یهان یتوکایسا  دیتول

 

 ینیشواهد بال

داده  نشان  توسمطالعات  که   تواندیم  زومابی لیاند 

 و یسرونگات   NMOSD  مارانیرا در ب  یمار یخطر عود ب

 زومابیکه ساترال یکاهش دهد. در حال وی تیو سروپوز 

ب  ی)دارو بوده،    وی تیسروپوز   مارانی مشابه( در  مؤثرتر 

سرونگات  زومابیلیتوس  گروه  دو  هر  و   وی در 

مطلوب   وی تیسروپوز  ا  یاثرات  همچنستداشته   نی . 

مرکزگزارش   یبرخ درد  بهبود  خستگ  یها  با   یو  را 

مقاوم به درمان   مارانیدر ب  زومابیلیاستفاده از توس

 اند. نشان داده 

 

 ی نیکاربرد بال

ب درمان  NMOSD  مارانیدر  به  استاندارد   یهاکه 

کورت  ا ی  مابی توکسیر  دها، ی کواستروئی مانند 

نم   ن یوپر ی آزات به عنوان   زومابیل یتوس  دهند، ی پاسخ 

در   ژه یدارو به و  نی . اشودیسوم مطرح م  یدرمان  نهیگز

نوروپات  یموارد درد  عودها   دیشد  کی که  مکرر   یو 

ماران را بهبود یب  یزندگ  تی فیک  تواندی وجود دارد، م

 بخشد.

 

 عوارض و ملاحظات

ممکن   زومابیلیتوس   ک، یولوژی ب  یداروها  ریمانند سا

افزا  باعث  کبد  شیاست  اختلالات  عفونت،  و   یخطر 

پا  کی هماتولوژ  راتیی تغ آزما  شیشود.   شاتیمنظم 

 . شودی م  هیدر طول درمان توص  یخون و عملکرد کبد

 مقاوم به درمان NMOSDدر درمان  زومابیلیتوس  یدارو
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 یبندجمع

برا  یدرمان  نهیگز  کی   زومابیلیتوس   ماران یب  یمؤثر 

NMOSD  عود   تواندی است که م  و یمقاوم و سرونگات

به   یماریب توجه  با  دهد.  کاهش  را  دردناک  علائم  و 

 ی موجود، استفاده از داروها  یهادرمان   یهات یمحدود

توس(  IL-6R)ضد    دی ام  تواندی م  زومابیلیمانند 

 باشد.  مارانیب نیا  یبرا  یدیجد

 

 زومابیلینحوه مصرف و دوز توس

تزر   زومابیلیتوس  به صورت  ور   قیمعمولاً   ید یداخل 

(IV )یرجلدیز ای (SCتجو )ی برا  ج ی. دوز راشودی م زی 

هشت NMOSDمانند    یمنی خودا  یهای ماریب  ،

 کی هفته    ۴وزن بدن هر    لوگرمیهر ک  یبه ازا  گرمیلیم

موارد، پزشک ممکن   یاست. در برخ  IVبار به صورت  

ب پاسخ  اساس  بر  را  دوز  جانب   ماریاست  عوارض   یو 

متفاوت و    یبا دوزها  زین  یرجلدیکند. مصرف ز  می تنظ

 NMOSDاما در    شود، یمشخص انجام م  یفواصل زمان

 . شودیاستفاده م ید یداخل ور یقیفرم تزر  شتریب

 

 لازم یهاو مراقبت  شیپا

شامل شمارش   هیپا  شاتیقبل از شروع درمان، آزما  -

کبد  ، یخون  یهاسلول  بررس   ، یعملکرد   یو 

هپات  یهاعفونت  و  سل  )مانند  باتی فعال  انجام   دی( 

 شود. 

آزما  - درمان،  طول   شی پا  یبرا  یادوره   شاتی در 

 . شودی م هیدارو توص ی و اثربخش یعوارض جانب 

نسبت به علائم عفونت )تب، سرفه، درد   د یبا  مارانیب  -

باشند و در صورت بروز،   اری( هوش یگلو، علائم ادرار

 به پزشک اطلاع دهند.  عاًیسر

 

 عیشا یعوارض جانب

 یفوقان  یتنفس  یهاعفونت  -

 ی کبد یهام یآنز  شیافزا -

 هاو پلاکت  هال یکاهش تعداد نوتروف -

 ( یرجلدی)در فرم ز  قیمحل تزر  یهاواکنش  -

 ی سردرد، فشار خون بالا، درد شکم -

 

 اط یموارد احت

عفونت   مارانیب  - سابقه  فعال،   ایمزمن    یهابا 

و   اط یبا احت  دیبا  یاختلالات خون  ای  ، یکبد  یهای ماریب

 تحت نظر پزشک مصرف کنند. 

باردار   - با  ، یردهی و ش  یدر دوران  با   دیمصرف دارو 

 نظر پزشک متخصص انجام شود. 

 مقاوم به درمان NMOSDدر درمان  زومابیلیتوس  یدارو
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 ی دیور  قینحوه تزر 

تزر  IV)  زومابیلیتوس   ی دیور   قی نحوه 

Tocilizumab است:  ریبه شرح ز  ی( به طور کل 

 

 سازیدوز و نحوه آماده. 1

را  - ب  یبرا   ج یدوز  به  مبتلا   یهای مار یبزرگسالان 

( د یروماتوئ  تیآرتر   ای  NMOSD)مانند    یمن یخودا 

وزن بدن است   لوگرمیهر ک  ی به ازا  گرمی ل یم  ۸معمولاً  

موارد   ی. در برخ شودی م  قی بار تزر   کی هفته    ۴که هر  

 م یتنظ  ماری ب  طیخاص، دوز ممکن است بر اساس شرا

 شود. 

تزر  - محلول  صورت  به  غلظت    یقی دارو   ۲۰با 

در سرم نرمال   دیموجود است و با   تریلیلیم/ گرمیلیم

 ی مناسب برا   ییشود تا حجم نها  قی %( رق۰.9)  ن یسال

 . دی به دست آ  یدیور  قی تزر

 

 ق ینحوه تزر. 2

به صورت آهسته   دیبا  زومابیلیتوس   یدیور   قی تزر  -

تزر زمان  مدت  شود.  ب  ق یانجام   9۰تا    ۶۰  ن یمعمولاً 

 است.  قهیدق

 طیمجرب و در مح   یتوسط پرسنل درمان  دیدارو با   -

شود    قی ( تزرمارستانیب  ا ی  کی نیشده )مانند کلکنترل

واکنش  بروز  عوارض،   ای  یت یحساس  یهاتا در صورت 

 اقدامات لازم انجام شود. 

موارد  - ب  یدر  حساس  ماریکه  واکنش  به   یتیسابقه 

پروتکل   زومابیلیتوس   ون یزاسیدسنست  یهادارد، 

(Desensitizationبا دوزها )ق یو تزر   شده م یتقس   ی 

 ۶تا    5مرحله در    ۱۲چند ساعت )مثلاً    یط  یج یتدر

پ با  و  آنت  ییداروها ش یساعت(   نی ستامیهی مانند 

 انجام شود. 

 

 ق یقبل و بعد از تزر  یهامراقبت

 ین ی بال  تیو وضع  یات یعلائم ح  یبررس  ق، ی قبل از تزر  -

 . شودی م هیتوص ماریب

 ن یستامیهی مانند آنت   ییداروهاش یپ  از، یدر صورت ن  -

 یهاواکنش   سکیکاهش ر  ی برا  دیکواستروئ یکورت  ای

 . شودی م زیتجو   یتیحساس

تزر  - از   قهیدق  ۶۰تا    ۳۰حداقل    دیبا  ماریب  ق، ی پس 

اقدامات  عوارض،  بروز  صورت  در  تا  باشد  نظر  تحت 

 انجام شود.  یدرمان

 

 مقاوم به درمان NMOSDدر درمان  زومابیلیتوس  یدارو
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 نکات مهم

تورم،    ر، ی)مانند که  یتیدر صورت بروز علائم حساس  -

متوقف شده   دیبا   قینفس، افت فشار خون(، تزر  یتنگ

 آغاز شود.  یت یو درمان حما

داروها در   ریبا سا  دینبا  زومابیلیتوس  یدیور   قی تزر  -

 مخلوط شود.  یدیخط ور کی

آزما  شیپا  - تست CBC)  یخون  شاتیمنظم   یها، 

ا  ، یکبد درمان هان ی مونوگلوبولیسطح  طول  در   )

 . شودی م هیتوص

 

   ییسوال مهم نها

 نی ا   زومابیدر خصوص شروع توسل   ییسوال مهم نها

به عنوان خط   زومابیلیاست که با توجه به آنکه توس

مقدار   ایشود ، آ  یشروع م  مابیتوکسیسوم بعد از ر

 است؟   تیقبل از درمان حائز اهم CD۲۰ یسلول ها

کل  تصم  یدینکات  پرسش   نیا   یرو  یریگمی در 

مکان م  سم یدانستن  است.  دارو   م یدان   یدو 

باعث کاهش   CD۲۰با هدف قرار دادن    مابیتوکسیر

توسشودیم   B  یهاسلول   دیشد  ک ی   زومابیلی. 

است و (  IL-6R)  رنده یگ                   ضد  یبادی آنت

از سلول   سمیمکان است.   CD۲۰و    B  یهاآن مستقل 

تئور  ن، یبنابرا نظر  پا  ک، ی از   ی مانع   CD۲۰  نییسطح 

 تواندی دارو م  نی و ا  ستین  زومابیلیشروع توس  یبرا

 ی مؤثر باشد. ول   ز ین  B cell depletionبا    ماران یدر ب

پا سطح  مجموع،   کاهش نشان  CD۲۰  نیی در  دهنده 

نت  B  یهاسلول  در  و   سکیر  شیافزا  جه یو  عفونت 

ا  ینمیپوگاماگلوبولیه از  از شروع   نیاست.  رو،  قبل 

)مانند   ماریب   یمنیا  تیوضع  ی ابیارز  زوماب، یلیتوس 

IgG شودی م هیتوص ریاخ یها( و سابقه عفونت . 

بال  لذا اخ  ینی شواهد  مطالعات  داده   ریو  که نشان  اند 

ب  زومابیلیتوس  به   NMOSD  مارانیدر  مقاوم 

سا  مابیتوکسیر حتدرمان  ر یو  پا   یها،  سطح   نیی با 

CD۲۰م مانع   تواندی ،  و  باشد  آن   یبرا   یمؤثر  شروع 

از نظر عفونت فعال و   ماریکه ب  یوجود ندارد، به شرط

 شود.  یبررس  ینمیپوگاماگلوبولیه

 

 یعمل هیتوص

 دی شد   ینمیپوگاماگلوبولیه  ایعفونت فعال    ماریاگر ب  -

 . دیرا شروع کن زومابیلیتوس  دیتوانیندارد، م

درمان   IgGمنظم    شیپا  - طول  در  عفونت  علائم  و 

 . شودی م هیتوص

فعال    - عفونت  وجود  بهتر   ن، یی پا  IgG  ایدر صورت 

 یمن ی ا  تیاست درمان را با وقفه و پس از اصلاح وضع

 . دیآغاز کن

 مقاوم به درمان NMOSDدر درمان  زومابیلیتوس  یدارو
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 :یبندجمع

پا رCD۲۰  (<۱  نیی سطح  از  پس   یمانع   مابیتوکسی( 

توس  یبرا با  ست، ین  زومابیلیشروع   ت یوضع  دیاما 

و در صورت نبود   دیکن  یرا به دقت بررس  ماریب  یمن یا

ه و  فعال  آغاز   ، ینم یپوگاماگلوبولیعفونت  را  درمان 

 . دیینما
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 شروندهیشده در درمان ام اس پ  دییتا  ی دارو نیاول

   (رفعالیعودکننده ) غ  ریغ هیثانو
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 مقدمه 

مهارکننده   کی(  Tolebrutinib)  ب ینی تولبروت

( است   BTK)    نازیک  نی روزی برگشت بروتون ت  رقابلیغ

قابل به س  تیکه  را CNS)  یمرکز  ی عصب  ستمینفوذ   )

برا خاص  طور  به  و  پ   یدارد  انواع   شرفتهیدرمان 

فرم MS)  س یاسکلروز  پلی مولت جمله  از   )

مورد nrSPMS)  شرونده ی پ  هیثانو  رعودکننده یغ  )

قرار گرفته است. لازم به ذکر است تا امروز،   یبررس

          

 چکیده 

نفوذ    تی( است که قابل  BTK)    نازیک  نی روز ی برگشت بروتون ت  رقابلیمهارکننده غ  کی(  Tolebrutinib)  بینی تولبروت

( از MS)  سی اسکلروز   پلیمولت  شرفتهیدرمان انواع پ  ی( را دارد و به طور خاص براCNS)  یمرکز  یعصب   ستمیبه س

 چ یقرار گرفته است. لازم به ذکر است تا امروز، ه  ی( مورد بررسnrSPMS)  شرونده یپ   هیثانو  رعودکننده یجمله فرم غ

، ۲۰۱۷ام اس تا قبل از    یام اس وجود نداشته است. عمده درمان ها  هیثانو   شرونده یفعال پ  ر یاشکال غ  ی برا  یدرمان

 زومابیاکرل  یبار دارو  نینخست  ی، برا۲۰۱۷( متمرکز بودند. در    RRMSام اس )    ابنده یاشکال عود کننده، بهبود    یرو

 نمود.  افتی( را در PPMSام اس )   هیاول شرونده یاستفاده در اشکال پ هید ییات

  ل یتحلی،  اصل  ج ینتا،    HERCULESمطالعه  ،  سیاسکلروز  پلی مولت  شرفتهیدرمان انواع پ ،    بی نی تولبروت:    کلمات کلیدی

  nrSPMS مارانیب،  یعوارض جانب،  در ام اس بینی تولبروت

 ۱۴۰۴دی  ـ     ۳/۳5  ـ شماره  یتندرست  ی نامه مجله تازه ها  ژهی ـ و  ایران مغز و اعصاب  ی تازه ها  بولتن

 

 (رفعالیعودکننده ) غ ریغ  هیثانو شرونده یشده در درمان ام اس پ  دییتا  یدارو نیاول 
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پ   ریاشکال غ  ی برا  یدرمان  چ یه  ه ی ثانو  شرونده یفعال 

ام اس تا  یام اس وجود نداشته است. عمده درمان ها

ام   ابنده یاشکال عود کننده، بهبود    ی، رو۲۰۱۷قبل از  

 نی نخست  ی، برا۲۰۱۷( متمرکز بودند. در    RRMSاس )  

دارو اشکال   هیدییا ت  زومابیاکرل  یبار  در  استفاده 

 نمود.  افتی( را در PPMSام اس )   هیاول شرونده یپ

 ن ی بیکلادر   ی بار دو دارو  نی نخست  ی، برا ۲۰۱9سال   در

س ب  هید ییتا  مود، یپونیو  فرم  در   ماران یاستفاده 

 افت ی( را در  Active SPMSفعال )    ه یثانو  شرونده یپ

 نمودند. 

 ،ی شده ا  دییدرمان تا  چ ی، ه۲۰۲5سال    یتا انتها  یول

غ  یبرا )   هیثانو  شرونده ی پ  رفعالیاشکال  اس  ام 

nrSPMS  مطالعه   ج ی( گزارش نشده بود که با اعلان نتا

 ن ی ا   یبرا  یرده درمان  نی( اول   HERCULESهرکولس )  

ب از  که   مارانیگروه  است  شده  مطرح  هم  اس  ام 

 شود.   یشامل م زیرا ن  مارانیاز ب یاد یز تی جمع

 

  HERCULESمطالعه 

که   IIIفاز    ین یبال  ییکارآزما  کیمطالعه،    نیا بود 

مبتلا به  مارانیرا در ب بینی تولبروت  یمنیو ا یاثربخش

nrSPMS  بعد از   ۲۰۲5  انیکرد و قرار بود تا پا  ی ابیارز

نتا تا  ج یانتشار  مطالعه،  و   هید ییخوب  غذا  سازمان 

 ن ی ا   یبه علل   ی کند ول  افتیدر  را(    FDA)  کایآمر  ی دارو

 ی اعلام نشده است ول  ۲۰۲۶  هیکماکان تا ژانو   هید ییتا

م نظر  زود  یبه  به   یاثربخش   هید ییتا   یرسد 

شا  بینی تولبروت فرم  اس   رعودیغ  عی در  ام  کننده 

 (  اعلام شود.   nrSPMS)  شرونده یپ  هیثانو

جمع  یطراح و  بررس   تی مطالعه  مطالعه   یمورد  در 

HERCULES  به    مارانیب صورت   nrSPMSمبتلا  به 

در   یتصادف گروه  دو  و   بی نیتولبروت   کننده افتی به 

تقس اصل  میدارونما  هدف  بررس   یشدند.   ی مطالعه، 

 یط   دشده ییتأ  یناتوان  شرفتیبر پ   بی نیتولبروت   ریتأث

۶  (  month confirmed disability-۶ماه 

progression, CDPهمچن بود.   یها شاخص  ن، ی( 

 ی ابیدارو مورد ارز   ی منی و ا  یمانند بهبود ناتوان   ه یثانو

 قرار گرفتند. 

 

 ی اصل  جینتا

پ   بی نیتولبروت   - شروع  تا  زمان   شرفت یتوانست 

 ٪۳۱ماه را نسبت به دارونما    ۶  یط  دشده ییتأ   یناتوان 

؛ CI: ۰.55–۰.۸۸؛  HR: ۰.۶9)  ندازدیب  رتأخی  به

p=۰.۰۰۲۶ .) 

ب  - در گروه   دشده ییتأ   یبا بهبود ناتوان   مارانینسبت 

 در   ٪۱۰دو برابر گروه دارونما بود )  باًیتقر   بینی تولبروت

 (. p=۰.۰۲۱؛ CI: ۱.۱۰–۳.۲۱؛ HR: ۱.۸۸ ؛٪5 مقابل

است که کاهش   ینیبال   ییکارآزما  نی مطالعه اول  نی ا  -

 nrSPMS  مارانیدر ب  یناتوان   شرفتیدر پ   یقابل توجه

 دارند.  یاد یز یدرمان ازیکه ن ینشان داده است؛ گروه

 (رفعالیعودکننده ) غ ریغ  هیثانو شرونده یشده در درمان ام اس پ  دییتا  یدارو نیاول 
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 در ام اس بینی تولبروت  ل یاثر تحل سمیمکان

به    بینی تولبروت نفوذ  اثرگذار  CNSبا  رده   یو  دو  بر 

 ی سلول ها  یعنیمغز،    یالتهاب  ستمیمهم س  یهاسلول 

B  م م  یدیلوئ یو  جمله  ماکروفاژها(،    ایکروگلی)از  و 

. لازم به ذکر دهدیرا هدف قرار م  یالتهاب مزمن عصب 

دو گروه   یاساسا رو  BTKمهارکننده    یاست، داروها

کنند و   یکار م  یدییلویم  یو سلول ها  B  یسلول ها

ها  یرو ها   ی میاثر مستق  T  یسلول   ی ندارند. سلول 

م م  دییلویرده  جمله  در   ایکروگلی از  ماکروفاژها  و 

گسترده   بیالتهاب مزمن و تخر  جادیو ا   نیلیم  بی تخر

بازساز   نیلیم عدم  رده    یو  دارند.  شرکت   M۱آن 

ها  ا  یدیلوئ یم  یسلول  تول  جادیدر   نی توکیس  دیو 

حال   proinflammatory)    یالتهاب موثر هستند.   )

ت  ی داروها بروتون  مهار   ناز، یک  نیروز یمهارکننده  با 

و کمک به سلول   M۱  یها و سلول هارده سلول   نیا

 ی وسه هااز پر   یر یکه در واقع در جلوگ  M۲رده    یها

به   anti inflammatory)    یالتهاب هستند،  فعال   )

 . کنند یام اس کمک م   مارانیبهبود روند درمان ب

ام اس بدون   یماریب  شرفتی تواند از پ  یدرمان م  نیا

 .  دیکمک نما زی ( ن PIRAحملات )  جادیا

جانب  - داده   یمطالعات  تولبروتنشان  که   ب ی نی اند 

تخر  تواندیم م  ن ی لیم  ب یاز  مهاجرت  به   ایکروگلی و 

و  نیل یکند و به حفظ م  یری جلوگ  شده نه یلیدم  ینواح 

 کمک کند.  هات یگودندروس یال

ما   - در  دارو  از CSF)  ینخاع-یمغز  عیسطح  پس   )

دوزها م  گرمی لیم  ۱۲۰  ای  ۶۰  یمصرف   زان یبه 

 . ماندی م یفعال باق کیولوژ یب

 

جانب  یمنیا عوارض    یدارو   یو 

 ب ینیتولبروت 

 مارانبی  ٪۴.۱در    یکبد  یهام ی آنز  شیافزا   -

مقابل   بی نی تولبروت  کننده افت یدر )در  شد  مشاهده 

 دار ی(. همه موارد بدون عارضه پادارونما  گروه   در  ۱.۶٪

 روز اول برطرف شدند.  9۰در   یمنظم کبد  شیو با پا

جانب   - عفونت   یجد   یعوارض   ، ی قارچ  یهامانند 

به    یقلب  یتم یآر مقاومت  د  BTKو  مطالعات   گر یدر 

BTKi   شده مطالعه  گزارش  در  اما   HERCULESاند، 

 بود.  ری پذتحمل  یبه طور کل بینی تولبروت

 

 ی ریگ  جهینت

 تواند ی م  بینی نشان داد تولبروت  HERCULESمطالعه  

به طور قابل   nrSPMS  مارانیرا در ب   یناتوان   شرفتیپ

منجر به   مارانی ب  یدر برخ  یکاهش دهد و حت   یتوجه 

دارو با هدف قرار دادن التهاب   نیشود. ا  یبهبود ناتوان 

 ری با فرم غ  مارانیب  یبرا  ید یجد  دیام  ، یمزمن عصب 

 سازد.  یم ایبار مه نیاول یام اس برا  شرونده یفعال پ

 (رفعالیعودکننده ) غ ریغ  هیثانو شرونده یشده در درمان ام اس پ  دییتا  یدارو نیاول 
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