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يك درصد و  Pimecrolimusكرم  درمان توامبخشي اثر  بررسي
  در  به تنهايي هر كدامدر مقايسه با  Mometazoneكرم 

  درمان ويتيليگوي كودكان
  

        1زاده فرج سعيده
        1ايرج اسفنديار پور
        2الهام پورخانداني
        3علي اخلاصي
        4سهيلا صفري

  5صادق هاشمي نسب گرجي

  چكيده
هاي مختلفي بـراي ويتيليگـو وجـود دارد كـه      درمان. ويتيليگو اختلال شايع پيگمانتاسيون پوست است :و هدفسابقه 

ماننــد ) TIMS( هــاي سيســتم ايمنــي تنظــيم كننــده اخيــراً. كــرده اســت را محــدود مصــرف ايــن داروهــا عــوارض جــانبي،
هدف اين مطالعـه مقايسـه اثـرات    . كار رفته كه با نتايج خوبي همراه بوده است هپيمكروليموس در درمان ويتيليگو كودكان ب

  .مان ويتيليگوي كودكان استكرم پيمكروليموس و كرم مومتازون در مقايسه باهر كدام به تنهايي در در توأمدرماني 
در هـر بيمـار سـه ضـايعه     . بيمـار وارد مطالعـه شـدند    50دوسـوكور،   مطالعه كارآزمايي بالينيدر اين  :ها مواد و روش

درصد شـبي   1/0در روز، ضايعه دوم كرم مومتازون فورات  دو بارانتخاب و در ضايعه اول كرم پيمكروليموس يك درصد 
 1/0در روز براي پنج روز اول هفتـه و كـرم مومتـازون فـورات      دو باريمكروليموس يك درصد بار و ضايعه سوم كرم پ يك

افـزار آمـاري    هـا وارد نـرم   داده. ها براي سه ماه استفاده شـد  اين درمان. ها براي دو روز ديگر در هفته استفاده شد درصد شب
SPSS20 استفاده شد ها دادهجهت آناليز  هاي توصيفي مركزي و پراكندگي و تست مربع كاي گرديد و شاخص.  

پسـر   درصـد بيمـاران   46. سـال بـود   6/10ميانگين سن بيماران  .نفر از بيماران دوره درماني را كامل كردند 40 :ها افتهي
در انتهـاي درمـان تفـاوت آمـاري     امـا   )>0001/0p( دار بـود  كاهش سايز ضايعات در طي زمان از نظر آمـاري معنـي  . بودند
  .)p= 5/0( گروه درماني از نظر كاهش سايز ضايعه مشاهده نشد 3ن داري بي معني

بـا  . در مطالعه حاضر استفاده از درمان تركيبي مزيتي بر درمان بيماري با هر كدام از داروها به تنهايي نداشـت  :استنتاج
جهـت بررسـي اثربخشـي ايـن      يرت بزرگاين حال، با توجه به تعداد محدود بيماران در اين مطالعه، نياز به مطالعات بيشتر و 

  .باشد ضروري مي هاي تركيبي نوع درمان تركيبي و ساير درمان
 12611001164976ACTRN :شماره ثبت كارآزمايي باليني  
  

  پيمكروليموس، مومتازون، ويتيليگو، كودكان :واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
ويتيليگو بيماري شايع پوستي است كـه بـا از دسـت    

مانتاسيون پوست و مو ناشي از تخريب رفتن اكتسابي پيگ
ايـن بيمـاري بـه     )1(شود هاي ملانوسيت تعريف مي سلول

  يابد كه در  هاي سفيد تظاهر مي صورت ماكول و پچ
  

   E-mail: Hasheminasab.sadegh@gmail.com             دانشگاه علوم پزشكي كرمان، بيمارستان افضلي پور :كرمان -صادق هاشمي نسب گرجي :مسئول مؤلف

  دانشگاه علوم پزشكي كرماندانشكده پزشكي،  گروه پوست، .1
  كرمان پزشك عمومي. 2
  كرمان متخصص پوست و مو. 3
  دانشگاه علوم پزشكي كرمان گروه آمار، اپيدميولوژي، دانشجوي دكتراي آمار و. 4
  دانشگاه علوم پزشكي كرماندستيار تخصصي پوست و مو، . 5
  11/10/91 :تاريخ تصويب            21/6/91 :تاريخ ارجاع جهت اصلاحات            5/6/91: تاريخ دريافت  
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تـرين   ويتيليگو شايع. )1-3(بيوپسي فاقد ملانوسيت هستند
ايـن بيمـاري در تمـام    . )4(باشـد  اختلال پيگمانتاسيون مي

نقاط دنيا و در تمام نژادها گزارش شده است و شيوع آن 
 درصد گزارش شده اسـت  2تا  1/0 در مطالعات مختلف از

 درصد جمعيـت  4اما در جنوب آسيا، مكزيك و امريكا تا 
 4/2شــيوع ايــن بيمــاري  )3- 1،7(هــم گــزارش شــده اســت

اين بيماري به يك  .)8(باشد در كودكان هندي مي درصد
 يابد اما در بعضي مطالعات ميزان در زنان و مردان تظاهر مي
  .)7 ،1(زارش شده استشيوع آن در زنان اندكي بيشتر گ

موارد در سـن كمتـر از    درصد 50شروع بيماري در 
 ويتيليگو. )6 ،1(سالگي است 8سال و يك چهارم قبل از  20

تواند آغاز شود اما با افزايش سـن، شـيوع    در هر سني مي
در مطالعه ديگري ذكـر شـده كـه    . )4(ابدي يمآن كاهش 

بـا  . )7(سـال دارنـد   14يك چهـارم مـوارد ابـتلا كمتـر از     
توانـد   توجه با سن كم شـروع بيمـاري، ايـن اخـتلال مـي     

منجر به تغيير كيفيت زندگي و اخـتلال روحـي و روانـي    
تـا حـدي كـه    . )5، 3(قابل توجه در دوران كودكي گردد
با اين كه ويتيليگو . )1(در روند درمان تداخل ايجاد نمايد

نيسـت ولـي    دار علامـت بيماري تحديد كننده حيـات يـا   
  .)4(باشد يمار از رواني و ظاهر بسيار مشكل ساز ميبراي ب

 هايي تئوري. باشد علت دقيق اين بيماري مشخص نمي
هـاي   انـد عبـارت از فرضـيه    كه در اين راستا مطـرح شـده  

بـه  . )4،6،8،9(باشـند  خود ايمني،خود تخريبي و عصبي مي
يـك رونـد خـودايمن در فـرد مسـتعد از نظـر        كه يطور

مختلـف فاكتورهـاي محيطـي     ژنتيكي كـه توسـط انـواع   
، 1(شـود  تحريك شده است، موجب ايجاد ويتيليگـو مـي  

هـاي   مكانيسم اصـلي احتمـالي شـامل تخريـب سـلول     . )3
هاي لنفوسيت ثانويه به اختلالات  ملانوسيت توسط سلول

  .)5،7،10(ايمني است
ويتيليگو ژنراليزه به عنوان بيماري اتوايميون شـناخته  

. كنـد  و هومورال را درگير مـي شود كه ايمني سلولار  مي
توان موارد زير را نام  از علل اتوايميون بودن ويتيليگو مي

هـاي اتوايميـون ديگـر،     همراهي ويتيليگو با بيمـاري : برد
تيپيك اتوايميون،  يها يماريبهاي عود مزمن مشابه  دوره

بـادي ضـد ملانوسـيت در گـردش خـون و ارتشـاح        آنتي
Tcell  يهـا  درمـان پاسـخ بـه    در پوست اطراف ضـايعه و 

 ، كورتيكواستروئيدUVايمني مانند فتوتراپي كننده سركوب
 cacineurinهـــاي  خـــوراكي و موضـــعي و مهاركننـــده

خـودي فقـط در    هرپيگمانتاسيون خودب ـ .)11 ،3 ،1(موضعي
لـــذا . )3(شــود  درصــد كودكــان مشـــاهده مــي    10-20

هاي درماني متفاوتي جهت ويتيليگو به كار گرفتـه   روش
د كه پاسخ درماني متفـاوت و اثرگـذاري متغيـري    شو مي

بـــه ويـــژه (شـــامل فتـــوتراپي  هـــا درمـــانايـــن  .دارنـــد
UVBnarrow band( فتوكموتراپي، كورتيكواستروئيد ،

، calcinuerinموضـــعي، مهـــار كننـــده هـــاي موضـــعي 
 .)1،6(باشــد و جراحــي مــيپوشــاننده تركيبــات آرايشــي 

رمـان از  مقاومت بـه درمـان، عـود و عـوارض ناشـي از د     
. )11 ،1(هـاي درمـاني كنـوني اسـت     مشكلات شايع روش

ــه روش ــو در    كلي ــود جهــت ويتيليگ ــاني موج ــاي درم ه
هايي به علت عوارض ثانويه و پاسخ  كودكان محدوديت

ــاني دارد  ــب درم ــافتن   . نامناس ــت ي ــلاش جه ــابراين ت بن
ــه دارد   روش ــوز ادامـ ــد هنـ ــاني جديـ ــاي درمـ    .)11 ،5(هـ

ــده  ــراً تنظــيم كنن ــذا اخي    ايي موضــعي سيســتم ايمنــيهــ ل
(Topical immunomodulators) )TIMS (از دســـــته 

calcineurin inhibitors شامل topical pimecrolimus 

topical tacrolimus   در درمان اين بيماري در كودكـان
ثر و بــدون ؤدر مطالعــاتي محــدود بــه عنــوان دارويــي مــ

ــ ــد كــار گرفتــه شــده هعارضــه ب ــ. )12 ،11 ،8(ان بــت ثير مثأت
Topical pimecrolimus  ــه صــورتدر يــك مطالعــه  ب

case report  روي درمــان ويتيليگــو در دوران كــودكي
در درمـان   TIMSمكانيسم عمل . )13(گزارش شده است

باشـد كـه موجـب مهـار      ويتيليگو، مهـار كلسـينورين مـي   
هـــا  و توليـــد انـــواع ســـيتوكين Tهـــاي  فعاليـــت ســـلول

 Pimecrolimusگين هاي سـن  اگر چه هزينه .)11(شود مي
 Pimecrolimusنمايد، لذا تركيب  استفاده آن را محدود مي

منظـور يـافتن روش درمـاني     به يدرمانهاي  با ساير روش
بـا  (هـاي كمتـر    با اثر بخشي بالاتر، عوارض كمتر، هزينـه 

، كـاهش  )Pimecrolimusتوجه بـه گـران بـودن داروي    

www.SID.ir

www.SID.ir


Arc
hive

 of
 S

ID

 كدام به تنهايي در درمان ويتيليگوي كودكاندر مقايسه با هر   Mometazoneيك درصد و كرم   Pimecrolimusكرم   درمان توأماثر بخشي 
 

  1391بهمن ،  97، شماره  بيست و دومه دور                                                                مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                       

 .ودش ـ طول دوره درمان و كاهش ميزان عود توصـيه مـي  
اثرات درماني استروئيدهاي موضعي مانند كلوبتـازول در  
 ويتيليگو كودكان ثابت شده است اما بروز عـوارض جـانبي  

 اي در مطالعه. را محدود كرده است ها آنمتعدد، استفاده از 
در  Topical tacrolimusكه اثرات درماني كلوبتازول و 

يـزان اثـر   مورد مقايسه قرار داده است، مدرمان ويتيليگو را 
يكسان امـا عـوارض در گـروه درمـان      بخشي هر دو دارو

ــا كلوبتــازول بيشــتر گــزارش شــده   در . )14(اســتشــده ب
انجـام گرفـت، اثـرات درمـاني      2010اي كه در سال  مطالعه

Mometasone  ــا ــان Pimecrolimusبـ ــو  در درمـ ويتيليگـ
ــر دو دارو      ــه ه ــت ك ــرار گرف ــاس ق ــورد قي ــور م ــه ط  ب

يز ضايعات اثر داشتند و تفـاوتي  داري در كاهش سا معني
 يها درماناخيراً . )10(بين دو دارو در اين مورد مشاهده نشد

 تركيبي در ويتيليگو به منظور افزايش اثر، كاهش عوارض
تركيـب  . كـار گرفتـه شـده اسـت     ههاي درماني ب ـ و هزينه
TIMS هــايي ماننــد فتــوتراپي و ليــزر  بــا روشExcimer 

  .)15 ،3(درماني شده استمنجر به افزايش اثر بخشي 
Pimecrolimus  در درمــــان ويتيليگــــو كودكــــان

اســتفاده شــده بــود ولــي هــدف مطالعــه حاضــر بررســي  
ــرم      ــوده و كـ ــي بـ ــان تركيبـ ــاني درمـ ــي درمـ اثربخشـ

Pimecrolimus   كه اثرات درماني آن ثابت شده، جهت
از . قياس با درمان تركيبي مورد استفاده قرار گرفته اسـت 

ديم كـه بـه بررسـي اثـر درمـان تركيبـي       ش ـ بر آناين رو 
Mometasone  بــــاPimecrolimus  و مقايســــه آن بــــا

داروهاي مذكور به صورت منفرد در كودكـان مبـتلا بـه    
با توجه بـه مطالعـاتي كـه تركيـب دو      .ويتيليگو بپردازيم

هاي  در بيماري Weekend , Week day به صورتدارو 
ه افزايش اثـر  پوستي از جمله بيماري پسوريازيس منجر ب

بخشي و كاهش عوارض درمان شده است بـر آن شـديم   
ــو     ــان ويتيليگ ــد در درم ــاني جدي ــن روش درم ــه از اي ك

  .كودكان استفاده نماييم
  

  ها روش مواد و
  مطالعه از نوع كارآزمايي باليني دو سـو كـور اسـت    

  

انجـام در بيمارسـتان    90تـا بهمـن    88كه از سال خـرداد  
. دو نفــر از اســاتيد گرفــتافضــلي پــور كرمــان و مطــب 

سـال مبـتلا بـه     18تـا   2جمعيت مـورد مطالعـه، كودكـان   
 ويتيليگو بودند كـه از يـك مـاه قبـل از ورود بـه مطالعـه      

. گونه درماني جهت ويتيلگو دريافـت ننمـوده بودنـد    هيچ
هاي سيستميك كنترل نشـده، نارسـايي    بيماران با بيماري
سـيت بـه   هـاي خـود ايمنـي، سـابقه حسا     كليوي، بيمـاري 
Pimecrolimus  و ماكروليـــدها، ويتيليگـــويUnstable   

  و مصـــرف داروي ديگـــري در طـــي طـــرح از مطالعـــه 
  بــا  .هــر بيمــار نيــز شــاهد خــود بــود     . دندخــارج شـ ـ

ــرفتن  ــر گـ ــد  5در نظـ ــد α ،20=درصـ ــر  β= درصـ   و بـ
ــي درصــد   ــات قبل ــ پاســخاســاس مطالع ــان  يده ــه درم ب

pimecrolmus week day, clobetazole weekend . 

 ،)ها حداقل اختلاف داراي ارزش بين گروه( dو  درصد 60
، حجم نمونه محاسـبه شـده بـر اسـاس فرمـول      درصد 23

 .باشـد  يم ـنفـر در هـر گـروه     50ها، معـادل   مقايسه نسبت
نفر كودك مبتلا بـه ويتيليگـو كـه     50گيري  جهت نمونه

داراي معيارهاي ورود و خروج از مطالعه بودند و به طور 
بـــه دو مطـــب پوســـت مراجعـــه ) sequential( متـــوالي
تشخيص ويتيليگـو بـر مبنـاي    . گرديدند اند انتخاب داشته

مـوارد مشـكوك از مطالعـه    . نماي باليني صورت گرفت
نامــه كتبــي از والــدين كودكــان  رضــايت. خــارج شــدند

كتبي  نامه تيرضاسال  12گرفته شده و در بيماران بالاي 
جهـت  . نيـز گرفتـه شـد    علاوه بر والدين، از خـود بيمـار  

آوري اطلاعـات شـامل سـن، جـنس،      بيماران فـرم جمـع  
  محـــل ضـــايعه، دوره بيمـــاري، درگيـــري مخـــاطي،     

، وجــود )Leukotrichia( وجــود مــوي ســفيد در ضــايعه
كوبنر، سابقه فاميلي، سـابقه درمـان قبلـي، نـوع ضـايعات      

، وجود در انتهاهـا و برجسـتگي   )…محدود، گسترده و (
 type of repigmentation زه سطح ضايعاتاستخواني، اندا

(follicular vs diffuse) جهت  .تدوين و تكميل گرديد
بيماران آزمايشات خوني شامل شـمارش كامـل گلبـولي    

)CBC اوره، كــراتينين، سديمانتاســيون خــوني ،)ESR( ،
در  thyroid autoantibody, TFTكبــدي،  يهــا تســت

 .شروع درمان درخواست شد
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بيمـاران بـا هـر نـوع ويتيليگـو، سـه       در سطح پوست 
ضايعه در يك منطقه آناتوميـك مشـابه بـا انـدازه تقريبـاً      

ضايعات با روش تصادفي سـازي  . يكسان انتخاب گرديد
بـر روي يـك   . هاي درماني تقسيم شـدند  بلوكي به گروه

 سـاخت (يك درصد  Pimecrolimusضايعه كرم موضعي 
ــار) انگلســتان Novartisكارخانــه  وز، بــر روي در ر دو ب

 يك دهم درصـد  Mometazonضايعه دوم پماد موضعي
)Istanbul-Turkey Schering-plough corporation, (
 Pimecrolmusضايعه سوم كرم موضعي  يبر روشب و  هر

در روز در پنج روز اول هفتـه و پمـاد    دو باريك درصد 
يك دهم درصد هـر شـب در دو    Mometazon موضعي

 12درمان روزانه به مدت . مال شودروز انتهاي هفته استع
جهـت بيمــار ضــد آفتـاب بــا فــاكتور   . هفتـه ادامــه يافــت 

. ، صـبح و ظهـر تجـويز شـد    30حداقل ) SPF(محافظت 
سوزش، خـارش،  (بيماران پايان هر ماه از جهت عوارض 

 )atrophy، telengiectasiaريـزي و   خشكي، اريتم، پوسـته 
يتيليگـوي  در مـواردي كـه و  . تحت بررسي قرار گرفتنـد 

تبديل شـد،   unstableبه حالت  Stableبيماران از حالت 
همچنين پاسخ درمـاني بـه   . بيمار از مطالعه حذف گرديد

برداري  گيري سطح ضايعات توسط عكس صورت اندازه
-Sony Digital Still Camera Cyber( با دستگاه مـدل 

shot Model NO DSC-F 717(    و بررسـي ضـايعات از
 قبل از شروع درمـان و ) انتاسيون فوليكولرجهت ايجاد پيگم

 ه بعد از خاتمـه ماهانه تا پايان درمان و سپس ماهانه تا سه ما
  .گيرد گر مورد بررسي قرار مي ه درمان توسط مشاهد

 
كه در مطالعـه   مشاهدهسنجش ضايعات توسط يك 

دخالتي نداشت و نسبت به گزينه هاي درمان كـور شـده   
مـاني بـه شـش دسـته تقسـيم      پاسخ در. بود، انجام گرفت

  :شود مي
كاهش اندازه ضـايعه بـه ميـزان    ( پاسخ نامطلوب -1

   )درصد 25كمتر از 
كـاهش انـدازه ضـايعه بـه ميـزان      ( پاسخ متوسط -2

   )درصد 25 -49

-74كاهش اندازه ضايعه به ميـزان  ( پاسخ خوب -3
   )درصد 50

-99كاهش اندازه ضايعه بـه ميـزان   ( پاسخ عالي -4
   )درصد 75

از بـين رفـتن كامـل ضـايعه سـفيد      ( پاسخ كامـل  -5
 )رنگ و ايجاد ناحيه رنگي كامل به جاي آن

با ايجاد  پاسخ بدون كاهش اندازه ضايعه و صرفاً -6
رنگدانه در اطـراف فوليكـول مودپيگمانتاسـيون در حـد     

) Palm sized area of depigmentation( كـف دسـت  
 ضايعات هر گاه. )1(شود درگيري يك درصد محسوب مي

 از پيگمانتاسـيون خـود را   درصد 50در مقايسه با حالت پايه 
 .شود آورده باشد به آن پاسخ درماني اطلاق مي به دست

  
 SPSS20هاي بيمـاران وارد نـرم افـزار آمـاري      داده

هاي توصـيفي مركـزي و پراكنـدگي و     گرديد و شاخص
جهت مقايسه درصد رپيگمانتاسيون در (تست مربع كاي 

بـه   p >05/0 اسـتفاده شـد   هـا  دادهجهت آنـاليز  ) گروه 3
 80داري آزمون و توان آزمون معـادل   عنوان سطح معني

  .در نظر گرفته شد درصد
اين مطالعه داراي مجـوز اخلاقـي از كميتـه اخـلاق     

كـا بـوده و    /45/88دانشگاه علوم پزشكي كرمان بـا كـد   
ــاليني    ــايي ب ــات كارآزم ــت مطالع ــز ثب ــين در مرك همچن

 ACTRN12611001165976شماره و نيوزلند با استراليا 
  .به ثبت رسيده است

  

  ها افتهي
بيمـاران دوره درمـان را كامـل    ) درصـد  80( نفر 40
به حالـت   Stableويتيليگوي يك بيمار از حالت . كردند

unstable   تبديل شد كه مجبور به حذف بيمار از مطالعـه
 بيمـار  9. شديم و درمان ديگري بـراي بيمـار شـروع شـد    

عدم پاسخ به درمان يا نگرانـي از پيشـرفت    به علتديگر 
هـا و نيـاز بيمـار بـه روشـي كـه همـه         بيماري با ايـن درمـان  

 ضايعات را تحت درمان قرار دهد نه تعـدادي را، از مطالعـه  
  .هيچ كدام از بيماران اختلال تيروئيد نداشتند. خارج شدند
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تا حـداكثر   8/1حداقل ( 6/10ميانگين سني بيماران 
از شـركت كننـدگان   ) نفـر  23(درصد  46. سال بود) 19

. مـاه بـود   8/18±3/26ميانگين دوره بيمـاري  . پسر بودند
. درگيري مخاطي، كوبنر در هـيچ بيمـاري مشـاهده نشـد    

آزمايشات كامل خوني، اوره، كراتينين، سديمان خوني، 
 .كبدي و آنتي بادي ضـد تيروئيـد طبيعـي بـود     يها تست

) درصـد  18(نفـر   9ايعه لوكـاليزه،  ض) درصد 72(نفر  36
 )درصـد  2(آكروفاسيال، يك نفر ) درصد 6(نفر 3ژنراليزه، 

. ضـايه سـگمنتال داشـتند   ) درصـد  2(نفـر   1يونيورسال و 
 ســابقه خــانوادگي نداشــتند) درصــد 68(بيشــتر بيمــاران 

قابل ذكر است كه در مطالعـه حاضـر   ). 1 شماره جدول(
و كـوبنر در هـيچ    )Leukotrichia(موي سفيد در ضـايعه 

  .كدام از بيماران مشاهده نشد
 
دموگرافيك و مشخصات بيماري افراد  يها يژگيو :1شماره جدول 

  شركت كننده در مطالعه
  

  
 )انحراف معيار( ميانگين   سن  6/10 )5/4(

 جنس 

 مرد 23)46(

 زن 27)54(

 )انحراف معيار(ميانگين مدت بيماري بر حسب ماه 8/18)6/26(

 ان قبليدرم 

 بله 29)58(

 خير 21)42(

 سابقه خانوادگي 

 بله 16)32(

 خير 34)68(

 نوع ويتيليگو 

 ژنراليزه 9)18(

 لوكاليزه 36)72(

 آكروفاسيال 3)6(

 يونيورسال 1)2(

 سگمنتال 1)2(

 مناطق درگير 

 سر و گردن 19)38(

 تنه 12)24(

 اندام فوقاني 3)6(

 اندام تحتاني 12)24(

 آكرال 4)8(

  
  داري بـــين  در انتهـــاي درمـــان تفـــاوت آمـــاري معنـــي 

 گروه درماني از نظر كاهش سايز ضايعه مشـاهده نشـد   3

)5/0 =p( .گروه پيمكروليموس  ضايعات در ميانگين سايز
متر مربع بود كه بعد از سه ماه  ميلي 9/217 ابتداي مطالعه،

يز ميانگين سا. متر مربع كاهش يافت ميلي 1/65درمان به 
متـر مربـع در    ميلي 5/323 ضايعات در گروه مومتازون از

متـر مربـع در انتهـاي دوره     ميلـي 7/123ابتداي مطالعه بـه  
در ابتداي مداخله ميـانگين سـايز ضـايعات    .كاهش يافت

متر مربع بود كه به  ميلي 10/330در گروه درمان تركيبي 
تصــوير ، 2شــماره  جــدول( متــر مربــع رســيد ميلــي 9/97

  .)1شماره 
  
 

  
مختلف مطالعـه   يها زمانميانگين سايز ضايعات در  :1نمودار شماره 

  در سه گروه درماني
  

كاهش سايز ضايعات در طـي زمـان از نظـر آمـاري     
هاي  كه اين كاهش در گروه )p >0001/0( معني دار بود

درماني قابل مقايسه بود به عبـارت ديگـر از نظـر آمـاري     
ن در دو دوره زماني مـورد  بيمارا .)p= 9/0( دار نبود معني

دوره اول شـامل مـاه اول و دوم و   : ارزيابي قـرار گرفتنـد  
سوم بعد از اولين مراجعه بـود كـه در ايـن دوره مداخلـه     

هـا انجـام گرفـت، و دوره دوم شـامل      درماني بر روي آن
ماه چهارم، پنجم و ششم بعد از اولين مراجعـه كـه بـدون    

ايعات در دوره كاهش سايز كلـي ض ـ .مداخله درماني بود
 كه در هر سه گـروه درمـاني   )p >05/0( اول مشاهده شد

 اگرچه كاهش سايز ضـايعات در دوره . )p= 9/0( مشابه بود
 .)p= 3/0(دار نبـود   دوم مشاهده شد اما از نظر آماري معني

   و باز هم بين گروه هاي درماني تفاوتي وجود نداشت
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)9/0 =p( . تاسيون ضايعاتميزان رپيگمان 3درجدول شماره 
و مـاه سـوم پيگيـري    تحت درمـان در مـاه سـوم درمـاني     

ــت  ــده اس ــايش داده ش ــرفوليكولار   .نم ــه حاض در مطالع
ــا     ــان ب ــايعات تحــت درم ــه در ض ــيون مطالع رپيگمانتاس
پيمكروليموس، مومتازون و درمان تركيبـي در مـاه سـوم    

و  درصـد  20و درصـد   14، درصد 3/29درمان به ترتيب 
 16و  درصـد  10، درصـد  8بـه ترتيـب    درمـان  يانتها در

  .بود درصد
  

فراواني پاسخ درماني در سه گـروه درمـاني در مـاه     :4جدول شماره 
  سوم درمان و ماه سوم پيگيري

 درمان تركيبي
 )درصد(تعداد 

 مومتازون
 )درصد(تعداد 

 پيمكروليموس
 )درصد(تعداد 

 

 
 )20 (10 

 
 )14 (7 

  
 )3/29 (12 

 پري فوليكولار

  م درمانماه سو
 29) 58(  32)64( 29)58(  منتشر

 
 )16 (8 

 
 )10 (5 

  
  )8 (16 

 پري فوليكولار

 ماه سوم پيگيري

 66) 33(  34)68( 31)62( منتشر

  

  بحث
  درمـان  هدف از انجام اين مطالعه مقايسـه اثربخشـي   

در مقايسـه بـا هركـدام بـه      Momو پمـاد  Pimكـرم   توأم
در ايـن مطالعـه    .ليگو كودكان بـود تنهايي در درمان ويتي

مشخص شـد كـه در انتهـاي دوره درمـاني بـين ميـانگين       
سايز ضايعات در هر سه نوع درمان تفاوتي وجـود نـدارد   
اما در طي زمـان، كـاهش سـايز ضـايعات معنـي دار بـود       

همـراه بـا عارضـه نبـوده      هـا  درمـان همچنين كاربرد ايـن  
نـان و مـردان   بيماري ويتيليگو به يـك ميـزان در ز  . است

يابد اما در بعضي مطالعـات شـيوع آن در زنـان     تظاهر مي
  .)1،7(اندكي بيشتر گزارش شده است

در  3تـا  2(شيوع بيماري اندكي در زنان بيشتر است 
نفـر   26در مطالعـه فـرج زاده و همكـاران    . )8()برابر يك

دختــر ) درصــد 7/56(نفــر  34پســر و ) درصــد 3/43(
  وردـر مـپس 4دختر و  16ز ـني Lepeدر مطالعه . )15(بودند

  از درمان در هر گروه درماني بعدسايز ضايعات در ابتداي مداخله، دوره درمان و : 2شماره جدول
  

 زمان
   ميانگين±انحراف معيار

 درمان تركيبي پيمكروليموس مومتازون
p-value   

  براي تقابل زمان و گروه درماني
p-value   

 براي اثر زمان

   10/330±8/94 54/323±48/101 98/271±6/46 خلهقبل از مدا

 دوره درماني

 ماه اول

 ماه دوم

 ماه سوم

  
8/43±18/265 

  
9/60±66/242 

  
1/83±91/293   

95/0 

  
01/0 8/43±78/205 1/41±59/175 2/58±59/203 

6/38±10/173 7/37±53/131 7/56±10/157 

 دوره بعد از درمان

 ماه چهارم

 ماه پنجم

 مماه شش

  
7/29±29/121 

  
5/60±68/146 

  
6/41±68/121   

86/0 

  
31/0 7/26±10/92 8/59±78/135 7/41±23/107 

6/21±12/65 1/59±75/123 7/41±93/97 

  
  ميزان رپيگمانتاسيون ضايعات تحت درمان در ماه سوم درماني و ماه سوم پيگيري در بيماران :3جدول شماره 

  

 اه بعد از شروع درمانم 6 ماه بعد از شروع درمان3

 ميزان رپيگمنتاسيون

 تحت درمان - ضايعه اول
  (N=40)  با پيمكروليموس

 )درصد(تعداد 

 تحت درمان-ضايعه دوم
   (N=40)  با مومتازون 

 )درصد(تعداد

 درمان-ضايعه سوم
   (N=40)  تركيبي
 )درصد(تعداد

 تحت درمان با  - ضايعه اول
  (N=40)  پيمكروليموس

 )صددر(تعداد 

 تحت درمان  - ضايعه دوم
   (N=40)  با مومتازون

 )درصد(تعداد 

  درمان  - ضايعه سوم
   (N=40) تركيبي
 )درصد(تعداد 

 )15( 6 )10( 4 )5/7(3 )20(  8  )30( 12  )10( 4 درصد 25كمتر از 

 )5/7(3 )15( 6 )10( 4 )25(  10 )5(2 )45( 18 درصد 49تا  25

 ) 5/12( 5 )20(  8 )5/17( 7 )5/22( 9 )25( 10 )58/12(5 درصد 74تا  50

 )17/ 5( 7 )20( 8 )5/52( 21 )5/7( 3 )30( 12 )20( 8 درصد 99تا  75

 )5/47( 19 )35( 14 )12/ 5( 5 )25( 10 )10( 4 )5/12( 5 درصد100
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در مطالعه حاضر هـم تعـداد   . )5(بررسي قرار گرفته بودند
 ع ايـن بيمـاري  با اين كه شيو. دختران بيشتر از پسران بود
اما شايد ايـن بيمـاري    )4(داند را در مردان و زنان برابر مي

 علــت. در كودكــان شــيوع جنســي برابــري نداشــته باشــد
 بيشـتر  كرد توجهبيان  توان يمديگري كه براي اين تفاوت 

ميانگين سن  .باشد يمنث ؤبه ضايعات پوستي در جنس م
زاده  جسال، در مطالعه فر6/10كودكان در مطالعه حاضر 

در  و )6(ســال Kwinter 6/7در مطالعــه  )15(ســال 5/12
بـود   )8(لسـا  Ho 8و در مطالعه  )5(سالLepe 5/9مطالعه 

ميـانگين مـدت بيمـاري در     .باشـند  مشـابه مـي   كه تقريبـاً 
، در مطالعــه فــرج )5،13(ســال Lepe 2/2و  Uncuمطالعــه

و در  )8(سـال  Ho5/2، در مطالعـه  )15(سال 4زاده حدود 
  .سال بود 5/1حاضر مطالعه 

درصد  6در TSHو همكاران اختلال  Hoدر مطالعه 
امـا در مطالعـه فـرج زاده مشـابه      )8(ها وجود داشت نمونه

در . )15(مشاهده نشـد  ديروئيتمطالعه ما موردي از بيماري 
كودكان مبتلا بـه ويتيليگـو شـيوع بـالايي از تيروييـديت      

بـه  ويتيليگـو  كودكان مبتلا به . شود اتوايميون مشاهده مي
دختران و افرادي كه ويتيليگـو ژنراليـزه دارنـد     خصوص

ضـد  هاي  بايد سالانه از نظر كاركرد تيروييد و آنتي بادي
مورد بررسـي قـرار گيرنـد تـا بتـوان تيروييـديت        ديروئيت

ــان     ــخيص داد و درم ــه تش ــل اولي ــوين را در مراح اتوايم
  .)13(كرد

گيــر در مطالعــه فــرج زاده از نظــر شــيوع نــواحي در
ــزه    ــب ژنرالي ــه ترتي ــاري ب ــاليزه )درصــد 3/48(بيم   ، لوك

و يونيورسـال  ) درصـد 7/6(، آكروفاسـيال  )درصد 3/43(
بود و هيچ موردي از نوع سگمنتال مشاهده ) درصد 7/1(

   فــرم لوكــاليزه نيتــر عيشــادر مطالعــه مــا . )14(نشــده بــود
  ، آكروفاســـيال )درصـــد 18(، ژنراليـــزه )درصـــد 72(
) درصـد  2هر كدام (ورسال و سگمنتال و يوني) درصد 6(

  علـت ايـن تفـاوت ممكـن اسـت در      . گزارش شـده بـود  
درصـد كودكـان در    3/38 .نحوه نمونه گيري بوده باشـد 

   Kwinterدرصـــد در مطالعـــه  22مطالعـــه فـــرج زاده و 
  سابقه خانوادگي ويتيليگـو داشـتند كـه مشـابه مطالعـه مـا       

راد مبـتلا بـه   درصـد اف ـ 20 تقريبـاً . )6،15()درصـد  32(بود 
ويتيليگو، سابقه خانوادگي بيماري را در افراد درجـه اول  

مختلفـي كـه    يهـا  درمانعلاوه بر  .)4(كنند خود ذكر مي
 براي بيماري ويتيليگو استفاده شـده اسـت، محافظـت در   

برابر آفتاب در بيماران ويتيليگو اهميت بالايي دارد چون 
يـزان  كنـد و هـم م   مـي  محافظـت هم از آفتاب سوختگي 

توانـد زمينـه سـاز     آسيب ناشي از نـور خورشـيد كـه مـي    
 محافظتاز سوي ديگر . كاهش دهدپديده كوبنر باشد را 

شده نواحي ديگر جلوگيري كـرده و   tanدر برابر آفتاب از 
 .)4(دهـد  يم ـو غير مبـتلا را كـاهش    كنتراست ناحيه مبتلا

  هــــاي  كورتيكواســـتروييدهاي موضــــعي، مهاركننــــده 
ــامين     فتــــوتراپي  ،Dكلســــي نــــورين، مشــــتقات ويتــ

)UV-A, narrowband UV-B(  ،ــاني ــيمي درم ، فتوش
 E2هاي جراحي، ليـزر اگزايمـر، پروسـتاگلندين     تكنيك

هــاي موضــعي و اشــعه در  موضــعي و تركيبــي از درمــان
  .روند يمكار  هدرمان ويتيليگو ب

 استروييد موضعي و درمان تكي با اشعه ماورا بـنفش 
B كـار رفتـه    ههـاي ب ـ  تـرين درمـان   باريك گسترده پهناي

مواد آرايشي . باشند براي ويتيليگو لوكاليزه و ژنراليزه مي
موفقيـت  . )3(رونـد  كـار مـي   هنيز براي پوشاندن ضايعات ب

بـا پاسـخ درمـاني    (نسبي كورتيكواستروييدهاي موضـعي  
كند كـه سيسـتم    ييد ميأاين تيوري را ت) درصد 70تا  50

يشترين درماني ب .)1(ژنز ويتيليگو نقش داردايمني در پاتو
كورتون سيسـتميك   رود يمكار  هكه ويتيليگو كودكان ب

توان براي دراز مدت از  عوارض نمي به علتباشد اما  مي
  .)8(آن استفاده كرد
 101بهبود بـاليني ويتيليگـو در    Kwinterدر مطالعه 

سال درمـان شـده بـا كورتيكواسـتروييد      18كودك زير 
با قدرت متوسط تـا شـديد مـورد ارزيـابي قـرار       موضعي
درصد بدون تغيير  24درصد رپيگمانتاسيون،  64. گرفت

. درصد نسـبت بـه بـدو مراجعـه، بـدتر شـده بودنـد        11و 
ــم در    ــعي ه ــانبي موض ــوارض ج ــاران   26ع ــد بيم درص

ــود   ــده بـ ــاهده شـ ــزان    .)6(مشـ ــر ميـ ــه حاضـ در مطالعـ
درصـد در   50رپيگمانتاسيون در گروه مومتازون بيش از 
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درصـد در  30درصد افراد در ماه سـوم پيگيـري و در    75
تـاكروليموس   2001از سـال   .ماه سوم درمان مشاهده شد

ــي از     ــاي ناش ــان درماتوزه ــراي درم ــوس ب و پيمكروليم
ــي  بـــراي  نياخـــتلال سيســـتم ايمنـــي بـــه عنـــوان جانشـ

  .)8(رنديگ يمهاي سيستميك مورد استفاده قرار  كورتون
 Calcineurin inhibitorوهــاي ثير دارأدر زمينــه تــ

در  موضعي Pimecrolimusو  Tacrolimusموضعي شامل 
  .درمان بيماري ويتيليگو مطالعات محدودي انجام شده است

 انجــام شــد، Silverbergاي كــه توســط  در مطالعــه
نشان دادند كه تاكروليموس در درمان ويتيليگو كودكان 

ي در ضايعات سـروگردن كـه ط ـ   به خصوصثر است ؤم
درصد بيماران  63.درصد پاسخ درماني داشت 89سه ماه 

  .)16(ها نيز به درمان پاسخ دادند با ضايعات اندام
 22بـر روي   2004كه در سـال   Kanwarدر مطالعه 

ــا     ــان ب ــه ويتيليگــو تحــت درم ــتلا ب ــيايي مب كــودك آس
بيمــار بــه درمــان پاســخ  3تــاكروليموس انجــام گرفــت، 

ــد، در  ــد رپيگمان 9/57ندادنــ ــل، درصــ ــيون كامــ   تاســ
ــبي و در    3/26 ــيون نس ــد رپيگمانتاس ــد 7/15درص درص

خـارش و احسـاس   . رپيگمانتاسيون خفيف مشـاهده شـد  
نويسـنده مقالـه   . سوزش فقط در سه كودك مشاهده شد
ثر و قابل تحملي ؤنتيجه گرفت كه تاكروليموس درمان م

  .)18(باشد يمبراي كودكان آسيايي مبتلا به ويتيليگو 
كه توسط وزيري و همكاران با هـدف   اي در مطالعه

درصــــد بــــا درمــــان 01/0 مقايســــه اثــــر مومتــــازون
ــاكروليموس ــازون   03/0 تركيبيتـ ــد و مومتـ  01/0درصـ

سال با درگيـري كمتـر از    5درصد بر روي افراد بالاتر از 
درصد پوست انجام گرفـت نشـان دادنـد كـه درمـان       30

يگـو  تركيبي بهتـر از درمـان منفـرد بـا مومتـازون در ويتيل     
ــ ــر  )24(ثر اســتؤم روي ويتيليگــو در  Pimecrolimusاث

گزارش شده است  Case reported به صورتيك مقاله 
كه استعمال اين كـرم منجـر بـه ايجـاد پيگمانتاسـيون در      

  .)21(ضايعات ويتيليگو گرديد
اسفنديارپور و همكـاران در  اي كه توسط  در مطالعه

انجـام شـد    بيمـار مبـتلا بـه ويتيليگـو     68روي  2008سال 

 همـراه  Pimبيماران به دو گروه، گروه اول تحت درمـان بـا   
NB-UVB   و گروه دوم پلاسبو همـراهNB- UVB   قـرار

در ناحيه صورت پاسـخ درمـاني بهتـر در گـروه     . گرفتند
) درصـد  1/25در مقايسـه بـا    درصد 3/64( اول ديده شد

  .)22(نخورد به چشمدر ساير نواحي اين تفاوت  كه يدر حال
كودك  26و همكاران  Gawkrodgerاي  مطالعهدر 

درصـد   1 سال مبـتلا بـه ويتيليگـو تحـت درمـان      6بالاي 
pimecrolimus ،درصد 50رپيگمانتاسيون در  قرار گرفتند 

بعـد   كـه  يدر حال. )23(ماه مشاهده شد 6ها پس از  از آن
 50ماه از آغاز درمان ميزان رپيگمانتاسـيون بـيش از    6از 

علـت ايـن تفـاوت    . درصد بود 5/87ما  در مطالعهدرصد 
گيري باشـد   ها و نحوه نمونه تواند مربوط به سن نمونه مي

سال بود اما در  18-2محدوده سني در مطالعه ما  چرا كه
 6كننـده بـيش از    سن افراد شركت Gawkrodgerمطالعه 

  .شد يمكه افراد بالغ را هم شامل سال بود 
فـرج زاده و  توسـط   2009اي كه در سـال   در مطالعه

 Pimecrolimus همكاران روي اثر بخشي درمان تركيبي
با ميكرودرم ابريشن روي ويتيليگوي كودكان انجام شـد  

افرادي كه درمان تركيبـي   درصد 4/60پاسخ درماني در 
)Pimecrolimus گرفته بودنـد  ) همراه ميكرودرم ابريشن

ــا  ــه بـ ــراداز  درصـــد 1/32در مقايسـ ــه يافـ ــان  كـ درمـ
Pimecrolimus   كـه  يافـراد از  درصـد  7/1به تنهـايي و 

  .)15(پلاسبو را دريافت كرده بودند ديده شد
كـودك مبـتلا بـه     50و همكـاران   Koseدر مطالعه 
درصـد   1/0مـاه تحـت درمـان بـا كـرم       3ويتيليگو بـراي  

ــرم    ــا كـ ــه يـ ــه صـــورت روزانـ ــازون بـ ــد  1مومتـ درصـ
 20(بيمـار   40.قـرار گرفتنـد   بار دوپيمكروليموس روزي 

هـر دو  . دوره درمـاني را كامـل كردنـد   ) از هر گـروه  نفر
ثر ؤثري در كـاهش سـايز ضـايعات م ـ   ؤدرمان به طـور م ـ 

ميـزان  . بودند ولـي بـين دو دارو تفـاوتي وجـود نداشـت     
ــان،   ــاي درم ــيوندر انته ــروه  65رپيگمانتاس درصــد در گ

. )10(درصد در گروه پيمكروليموس بـود  42مومتازون و 
درصد  50مانتاسيون بيش از در مطالعه حاضر ميزان رپيگ

 55درصـد در گـروه مومتـازون و     65در انتهاي درمـان،  
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آترفي، تلانژكتـازي  . درصد در گروه پيمكروليموس بود
از بيماران گروه مومتـازون  ) درصد 10(نفر  2و اريتم در 

از ) درصـد  10(نفر  2سوزش و خارش هم در  احساس و
ــاران گــروه پيمكروليمــوس مشــاهده شــد   ســنده نوي. بيم

كـرم مومتـازون در درمـان     كـه  بـود مطالعه نتيجه گرفتـه  
مزيـت كـاربرد    ).10(ثر اسـت ؤويتيليگو هر ناحيه از بدن م

پيمكروليموس نسبت به كورتيكواسـتروييدهاي موضـعي   
كنـد،   در اين اسـت كـه ايـن دارو اختصاصـي عمـل مـي      

. دهد و جذب سيستميك قابل توجهي ندارد آتروفي نمي
ممكــن اســت بــه عنــوان آلترنــاتيو  همچنــين ايــن داروهــا

ــدادي از    ــان تع ــتروييدهاي موضــعي در درم كورتيكواس
  .)12(كار روند ههاي التهابي پوست ب بيماري

بيمــاران مبــتلا بــه ويتيليگــو بــا  .Lisa Bدر مطالعــه 
ــني   ــانگين سـ ــي   1/13ميـ ــان تركيبـ ــت درمـ ــال تحـ سـ

. كورتيكواسترييد موضعي و پيمكروليموس قرار گرفتنـد 
. درصـد پاسـخ درمـاني مشـاهده شـد      83مـاه   5/4بعد از 

گيــري كــرد كــه ايــن نــوع درمــان  نويســنده مقالــه نتيجــه
بـه كورتـون هـا مقـاوم      قبلاًتركيبي حتي در بيماراني كه 

 ــ ــد، م ــثر ؤبودن ــد يم ــزان   .)25(باش ــه حاضــر مي در مطالع
درصـد افـراد    5/77درصد در  50رپيگمانتاسيون بيش از 
در مـاه سـوم درمـان     درصـد  5/55در ماه سوم پيگيري و 

 .باشد يم Lisaمشاهده شد كه قابل قياس با مطالعه 

در مطالعــــه فــــرج زاده و همكــــاران فوليكــــولار 
درصد در گروه درمان  7/1رپيگمانتاسيون در ماه سوم به 

 7/6تركيبـــي ميكـــرودرم ابريشـــن و پيمكروليمـــوس و 
درصد در گروه تحت درمـان بـا پيمكروليمـوس رسـيده     

العـه حاضـرفوليكولار رپيگمانتاسـيون در    در مط. )15(بود
ــا    ــان بــ ــايعات تحــــت درمــ ــه در ضــ ــاي مطالعــ انتهــ

 8پيمكروليموس، مومتازون و درمان تركيبـي بـه ترتيـب    
  .بود درصد 16و  درصد 10 درصد،

در مطالعـه  گيـري كـرد كـه     توان نتيجـه  در پايان مي
حاضر استفاده از درمان تركيبي مزيتي بر درمان بيمـاري  

از داروهـاي پيمكروليمـوس و مومتـازون بـه      با هر كـدام 
در پايان مطالعه تعداد بيمـاران بـا    چه اگر تنهايي نداشت،
ــل   ــخ كام ــيون (پاس ــد 100رپيگمانتاس ــروه ) درص در گ

بـا توجـه بـه تعـداد      با اين حال، .درمان تركيبي بيشتر بود
محدود بيماران در اين مطالعه، نياز بـه مطالعـات بيشـتر و    

رســي اثربخشــي ايــن نــوع درمــان بر جهــت يتــر بــزرگ
. باشـد  يم ـتركيبـي ضـروري    يهـا  درمانتركيبي و ساير 

همچنين با توجه به تداوم اثـر درمـاني داروهـاي بـه كـار      
رسـد بهتـر    رفته در مطالعه در سه ماه پيگيري، به نظر مـي 

است قبل از شروع درمان جديـد در بيمـاراني كـه پاسـخ     
و همچنـين قبـل از    انـد  نـداده هاي قبلـي   مناسبي به درمان

از يـك   wash outورود بيمار به مطالعات جديـد، دوره  
  .ماه به سه ماه افزايش يابد
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