
) گلوكانتيم(مونيات مقايسه اثربخشي آزيترومايسين خوراكي و مگلومين آنتي
در درمان ليشمانيوز جلدي
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ـ پزشك عمومي، دانشگاه علوم پزشكي مشهد 4ـ استاديارگروه آمارحياتي، 3ـ  دستيار گروه پوست، 2 استاديار گروه پوست ، ـ1

  .�/ ) 0���داروي جـايگزين مـؤثر را      ظرفيتي و عوارض اين داروها در درمان سالك، نياز به            5موان  مقاومت به تركيب هاي آنتي     : 1

.العه مقايسه اثر آزيترومايسين خوراكي و گلوكانتيم سيستميك در ليشمانيوز جلدي بودهدف از اين مط. دهد مينشان

مشهد به طور تصادفي بـه دو گـروه تقـسيم         ) عج( بيمار مبتلا به سالك مراجعه كننده به درمانگاه پوست بيمارستان قايم             47: �(2 	��	 

 بيمـار  27 مـاه و   4 روز متوالي در ماه و به مدت         5گرم به مدت     ميلي 500با آزيترومايسين خوراكي روزانه   )  ضايعه 29با  ( بيمار   20. شدند

 گروه آزيترومايسين به طور ماهانه . روز تحت درمان قرار گرفتند20 و به مدت mg/kg60با گلوكانتيم سيستميك روزانه )  ضايعه58با (

.  ورد معاينه قرار گرفتند ماه بعداز درمان م5/1و گروه گلوكانتيم سيستميك در انتهاي درمان و سپس 

0�3
�
 و  يافتـه هـا بهبـودي نـسبي   ضـايعه % 6/27ها در گروه تحت درمان با آزيترومايـسين بهبودكامـل،           ضايعه% 3/10ه، در پايان مطالع   :/

 بهبـودي   %8/13 و هـا بهبـودي كامـل     ضايعه% 5/34 در حالي كه در گروه تحت درمان با گلوكانتيم سيستميك            بهبود نشان ندادند  % 1/62

).=036/0P( نيافتندبهبود%7/51و يافته نسبي 

تفـاوت نتيجـه مطالعـه حاضـر        .  گلوكانتيم سيستميك بر آزيترومايسين خوراكي ارجح اسـت        ،دردرمان ليشمانيوز جلدي   : 05��6 ��4" 

 از سـوي ديگـر   .اسـت نيازمنـد  In vitroهاي  مطالعه بههاي متفاوت انگل مربوط باشد كهتواند به سوشهاي پيشين مينسبت به مطالعه

. تري به دست آوردتر كردن دوره درمان با آزيترومايسين خوراكي، نتايج باليني قابل قبول با طولاني به توانشايد

"��7� �
ليشمانيوزيس جلدي، آزيترومايسين، گلوكانتيم: (	48

307-303) : 4 (9؛دوره 1385اي پوسته        فصلنامه بيماري24/3/85    پذيرش 24/11/84: وصول مقاله

 0��$�
ه خـاكي   پـش گـزش ابتلا بـه ليـشمانيوز جلـدي از طريـق         

 جديـد   نفر ميليون   5/1هر ساله   . شودآلوده به انگل ايجاد مي    

 درصـد تمـام مـوارد       90و  ) 1(شـوند به اين بيماري مبتلا مـي     

دهد كه شامل افغانـستان، برزيـل،        كشور روي مي   6فقط در   

در ايـران  ). 2( عربـستان سـعودي و سـوريه اسـت      و،ايران، پر 

ايا ليـشماني  ) شهري(هاي ليشمانيا تروپيكا     گونه وسيلهسالك  

از علـل افـزايش اخيـر       ). 3(دشـو ايجاد مي ) روستايي(ماژور  

توان به مهاجرت جمعيت و نيروي كار       شيوع اين بيماري مي   

هــاي جديــد كــشاورزي ـ    پــروژهازطريــقدر حجــم زيــاد، 

آورد، ه مردم غيـرايمن را بـه منـاطق انـدميك مـي            صنعتي ك 

رشد سريع و بدون برنامه شهرنشيني، مهـاجرت از روسـتا بـه         

). 4(شهر اشاره كرد

 ظرفيتــي كــه درمــان اســتاندارد  5مــوان آنتــيتركيبــات 

 حاصـل از تزريقـي   گرفتـاري هـاي   عـلاوه بـر   هستندسالك  

عوارض قابل توجه قلبي، كليـوي      موجب  بودن و قيمت آن،     

هاي پوست ، بخش بيماري)عج(دكتر پوران لايق ـ مشهد، بيمارستان قايم: مؤلف مسوول

Pouran_Layegh@yahoo.com: پست الكترونيك
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.)5(تـر اسـت   بـارز  در افـراد مـسن       مي شوند كـه   كبدي نيز   و

 بـه ايـن     ت در مـوارد مقاوم ـ    آن چه كه گفتـه شـد،      علاوه بر   

.دشوميحسداروها، نياز به داروي مؤثر ديگري 

هــــاي ماكروليــــدي اريترومايــــسين، بيوتيــــكآنتــــي

ــب آزيتر ــسين، تركي ــسين و كلاريتروماي  حلقــوي  هــايوماي

). 6 (هستند قندي   ل هاي بزرگ داراي حلقه لاكتوني با اتصا     

  آزيترومايسين روي ليشمانيا ماژور نـشان داد  in vitroآثار

ــن دارو  ــه اي ــرگك ــتيگوتم ــلولي را   آماس ــل س ــاي داخ ه

). 7( بــالقوه ضــد ليــشمانيايي داردآثــار و ي دهــدمــافــزايش 

گـرم در روز بـراي       ميلي 500آزيترومايسين خوراكي با دوز     

 بيمار با سالك جلـدي ناشـي از       20 روي متوالي در ماه در       5

 شـد   ي درصد موارد سبب بهبود    85ليشمانيا برازيلينسيس در    

). 8( روز متفـاوت بـود  120 تا 60 از ،بهبوديبروز  ولي زمان   

ربخشي آزيترومايسين در سالك جلدي در مطالعه ديگري        اث

ــه كــم عارضــه بــودن  ). 9(نيــز ذكــر شــده اســت ــا توجــه ب ب

آزيترومايسين، اين روش درماني خوراكي  در صورت مؤثر         

به عنوان يك درمان جـايگزين در ليـشمانيوز         تواند  ميبودن  

اين مطالعـه بـا هـدف مقايـسه         . جلدي مورد توجه قرار گيرد    

صـورت ومايسين خوراكي با گلوكانتيم سيستميك      اثر آزيتر 

.گرفت

	��	 2)�
در بيماران مبـتلا بـه   1384در سال اين كارآزمايي باليني    

ــد    ــه كنن ــدي مراجع ــشمانيوز جل ــت   لي ــاه پوس ــه درمانگ ه ب

مـشهد و پـس از آگـاه كـردن بيمـار از             ) عج(ميبيمارستان قا 

 بـه اجـرا     ت از وي يـا والـدين وي       روش كار و اخـذ  رضـاي       

معيار ورود به مطالعه شامل ابـتلا بـه سـالك جلـدي             . آمددر

6تر از   آميزي گيمسا و با سير كم     تأييد شده با اسمير و رنگ     

: وج از مطالعه شامل موارد زير بودماه و معيارهاي خر

 سال7تر از ـ بيماران با سن پايين1

ـ تاريخچه يا وجود بيماري كبدي، قلبي يا كليوي2

قبلي به گلوكانتيم يـا آزيترومايـسين       ـ تاريخچه آلرژي    3

يا ساير ماكروليدها

ـ حاملگي، شيردهي4

اسـيدهاي حـاوي آلومينيـوم و       زمان آنتـي  ـ مصرف هم  5

هـا، كاربامـازپين و     منيزيوم، تئوفيلين، فني توئين، باربيتورات    

سيكلوسپورين

زمان يا در سـه     ـ درمان ديگري براي سالك به طور هم       6

لعه ماه قبل از شروع مطا

ــه و     7 ــاظ مراجع ــار از لح ــودن بيم ــاد ب ــل اعتم ــ غيرقاب ـ

گيريپي

 آشـنا   ،پـژوهش بيماران واجـد شـرايط فـوق بـا اهـداف            

 فـرم   ، رضايت به شركت در طرح      اعلام   شدند و در صورت   

پس از ثبـت مشخـصات فـردي        . نامه را امضا كردند   رضايت

 هــم چنــينو) شــامل نــام و نــام خــانوادگي، جــنس و ســن (

ها، مدت زمـان بـروز      شامل تعداد ضايعه  (ري  مشخصات بيما 

بـه صـورت تـصادفي در يكـي از دو           )  درمان آغازبيماري تا   

يا گـواه   ) درمان شده با آزيترومايسين خوراكي     (موردگروه  

. قرار گرفتند) گلوكانتيم سيستميك(

در بيمـاران گــروه مـورد، آزيترومايــسين بـا دوز روزانــه    

4درهرماه وبراي حداكثر     روز متوالي    5گرم براي    ميلي 500

 روزانـه   mg/kg5/12-10دوز  سال بـا  15 تا   7دراطفال  ماه و 

 بيمـاران گـروه   بـراي . شدو با دوره مشابه بزرگسالان تجويز   

 براي  mg/kg60شاهد نيز گلوكانتيم عضلاني با دوز روزانه        

. شد روز تجويز 20

بيماران هر دو گروه در ابتداي درمان مورد معاينـه قـرار            

ترين اندازه بزرگ (ها  هاي آن  ضايعه مشخصه هاي ند و   گرفت

روه آزيترومايــسين  در گـ ـ. شــد ثبــت  ) قطــر اندوراســيون 

 ماه و در گـروه گلوكـانتيم دو   4انه حداكثر تا  هاي ماه معاينه

 روز پـس از آن     45معاينه، يكي در انتهاي درمان و ديگـري         

ثبـت  بـه  هـا مجـدداً    ضـايعه مشخـصه هـاي   گرفت و  صورت

سخ نهايي در پايان هر نوبت معاينه بـه صـورت زيـر        پا. رسيد
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            / 305 و مگلومين آنتي مونيات خشي آزيترومايسين خوراكيمقايسه اثرب

. ارزيابي شد

كــاهش انــدازه :  قابــل توجــه يــا بهبــودي كامــلي بهبــود)1

 درصد، يا از بين رفتن ضـايعه        75اندوراسيون ضايعه بيش از     

و منفي شدن اسمير مستقيم

30تـر از    كـاهش انـدازه اندوراسـيون كـم       : ي بهبـود  فاقد)2

درصد

ني كه بين دو گـروه فـوق قـرار    موارد بينابي : ي نسب ي بهبود )3

.ندفترگمي

 مستقل و آزمون مجذور كاي،  tها با استفاده از آزمون يافته

 ، >05/0Pهـا روي  داري اختلافبا در نظر گرفتن مرز معني     

SPSSافـزار   نـرم 10در ايـن پـژوهش از نـسخه      . مقايسه شد 

.استفاده شد

0�3
�
/
ها بـه دليـل      نفر از آن   4 كه   ندر بود  نف 51در كل   ها  نمونه

 صحيح دارو يـا      نكردن  كنترل، مصرف  براي نكردن مراجعه

47 از مطالعـه خـارج شـدند و        ،هـا گيـري آن   امكان پـي   نبود

 به طوري كه   كردنداين مطالعه را كامل     )  ضايعه 87با  (بيمار  

27و ) آزيترومايـسين (در گروه مـورد   )  ضايعه 29با  ( نفر 20

) گلوكـانتيم سيـستميك   (در گروه شـاهد     ) ايعه ض 58با  (نفر  

.قرار گرفتند

ــانتيم  ــروه گلوكـ ــرد و 16در گـ ــروه 11 مـ  زن و در گـ

.  زن تحـت بررسـي قـرار گرفتنـد         12 مرد و    8يترومايسين  آز

ــه ترتيــب    و 78/22⋅17/13ميــانگين ســني افــراد دو گــروه ب

ــود 20⋅80/1 ــال ب ــايعه .  س ــداد ض ــانگين تع ــروه  مي ــا در گ ه

8/1⋅58/1 و در گروه آزيترومايـسين       15/2⋅38/1گلوكانتيم  

ميانگين مـدت بيمـاري در دو گـروه گلوكـانتيم و          . عدد بود 

.  مـاه بـود    1/9⋅87/5 و   44/6⋅06/4آزيترومايسين بـه ترتيـب      

اختلاف دو گـروه از نظـر متغيرهـاي بـالا بـه لحـاظ آمـاري               

هـاي پايـان دوره درمـان و ميـزان          نتيجه معاينه . دار نبود معني

 در جـدول    ،هـا هـا در دو گـروه و درصـد آن         ايعه ض يبهبود

هـا  مقايسه ميزان بهبود ضـايعه  .  نشان داده شده است    1شماره  

ــستميك و در روش ــانتيم سيـ ــاي گلوكـ ــسين هـ آزيترومايـ

 گلوكـانتيم سيــستميك   بـيش تــر اثربخــشيبيانگرخـوراكي،  

. )=036/0P(بود

 ��
�� 9)���	 �� "�7� 1��6
�:�, 0� �
�;�<� =�1�% >�
6? @�
� ) #�3
��� �
��� A�6 B
�
"��<+� �	���C��6
��74D� �
�)���1? E�

تعدادبهبودي كامل

(CI*)درصد 

20

)0/15-6/12(%5/34%

3

)3/23-0(%3/10%

23

4/26%

تعدادبهبودي نسبي

(*CI) درصد

8

)3/17-3/10(%8/13%

8

)5/32-7/21(%6/27%

16

4/18%

تعداد بهبودينبود

(*CI) درصد

30

)4/53-1/50(%7/51%

18

)9/64-3/59(%1/62%

48

2/55%

تعداد كل

درصد

58

100%

29

100%

87

100%

* 95% Confidence interval
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نـشد اي مـشاهده   هـيچ عارضـه   ،  آزيترومايسيندر گروه   

ــانتيم    ــروه گلوك ــه در گ ــورتي ك ــق  ،در ص ــل تزري در مح

 مـشاهده  عوارضي شامل دردهاي عضلاني، اريـتم و خـارش      

.شد

F��
تـرين درمـان     ظرفيتـي متـداول    5مـوان    آنتي  هاي تركيب

 اعـم از تزريقـي      ، اسـتفاده  گرفتاري هـاي   ولي   هستندسالك  

 نيـاز   هـم چنـين   جانبي و عوارض احتمالي آن و      رثاآبودن و   

 بعـضي   نـدادن هاي مكـرر و از سـوي ديگـر پاسـخ            به تزريق 

هـايي  عـه  مطال موجب شده است كـه       ها پيش موارد، از مدت  

.گيردروي داروهاي خوراكي صورت 

ــي  ــال  Prataدر بررسـ ــارانش در سـ  در 2003  و همكـ

ــه روي  ــل كـ ــشمانيا  20برزيـ ــي از ليـ ــالك ناشـ ــورد سـ  مـ

گـرم روزانـه     ميلـي  500برازيلينسيس بـا دوز آزيترومايـسين       

85، در كـل     صـورت گرفـت    روز متوالي در هر مـاه        5براي  

 روز،  60رصـد پـس از       د 30 بيماران بهبود يافتند كـه       درصد

ــس از  35 ــد پ ــس از  20 روز و 90 درص ــد پ  روز 120 درص

).8(بهبود نشان دادند

ــه ــه در مطالع ــال  Tanyukelاي ك ــارانش در س   و همك

ــورت2003 ــد،ص ــورت  آثار دادن ــه ص ــسين را ب  آزيتروماي

in vitro  ــي ــاژور بررس ــشمانيا م ــد روي لي ــين كردن  و چن

 مــــرگميــــزان كــــه آزيترومايــــسين كردنــــداســــتنتاج 

 و داراي   مـي دهـد   هاي داخل سلولي را افزايش      آماستيگوت

).7( بالقوه ضد ليشمانيايي استآثار

 روي ليـشمانيوز احـشايي     2004در بررسي كـه در سـال        

 و نـد  تحت درمان قـرار گرفت  ، سه بيمار مسن   صورت گرفت 

مورد  از اين سه     نفريك  .  بهبود يافتند  ، دوره درمان  3پس از   

دداً با آزيترومايسين تحت درمان قـرار       دچار عود شد كه مج    

). 10(گرفت

 در خــصوص حاضــرنتــايج بــه دســت آمــده در مطالعــه 

قبلـي  صورت پذيرفتـه  هاي  اثربخشي آزيترومايسين با مطالعه   

رسد اخـتلاف نتـايج در مطالعـه        به نظر مي  ). 8(متفاوت است 

 كـه در  داردهاي قبلي به سوش انگل بستگي    حاضر با مطالعه  

تر از نوع ليـشمانيا تروپيكـا ولـي          مطالعه بيش   اين ناحيه مورد 

  و همكـــــارانش از نـــــوع ليـــــشمانيا Prataدر بررســـــي 

بـراي بررسـي اثـر ايـن دارو روي          .  برازيلينسيس بوده اسـت   

زاد هـاي بـرون    مطالعـه  اجرايبنابر اين   انگل ليشمانيا تروپيكا    

(in vitro)   از سـوي ديگـر بـا    . رسـد نيز منطقي بـه نظـر مـي

هـاي  ه بالاتر بودن ميزان درصد بهبودي نـسبي ضـايعه   توجه ب 

تحت درمان با داروي آزيترومايسين نسبت به گلوكـانتيم در      

هـا،   ضايعه درصد8/13 در مقابل     درصد 6/27 (حاضرمطالعه  

تـر كـردن دوره     تـوان بـا طـولاني     ه  شـايد ب ـ  ) 1جدول شماره 

ــورد ضــايعه   ــسين خــوراكي در م ــا آزيتروماي ــان ب هــاي درم

ــل L tropica جلــدي توســط ليــشمانيوز ــاليني قاب   نتــايج ب

. تري به دست آوردقبول

 #6	���G ) �H:%
اين پـژوهش از همكـاري همكـاران ارجمنـد جنـاب            در

آقاي دكتر وحيد مشايخي و جناب آقـاي دكتـر احمدرضـا            
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