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  16/6/84: ، پذیرش3/3/84:  دریافت
 
  
 
  

  در % 1با کرم کلوتریمازول % 1مقایسه اثر درمانی کرم تربینافین 
  درمان بیماران مبتلا به پیتریازیس ورسیکالر 

  
  2صغر سفیدگرسیدعلی ا، ∗1 سیدمحسن رضوانی

  استادیار گروه قارچ شناسی و انگل شناسی دانشگاه علوم پزشکی بابل -2استادیار گروه داخلی دانشگاه علوم پزشکی بابل  - 1

  
 تربینافین از گروه آلیلامین ها، دسته جدیدی از داروهای ضدقارچ است که از طریق مهار اسکوالن :سابقه و هدف

 .تجمع اسکوالن، فرایند قارچ کشی اولیه را موجب می شود در قارچ می شود و بااپوکسیداز مانع ساخته شدن استرول 
در این مطالعه اثر ضدقارچی کرم  .تربینافین بر روی بسیاری از قارچ ها به صورت خوراکی یا موضعی عمل می کند

  .یسه قرار گرفتمورد مقادر مبتلایان به بیماری پیتریازیس ورسیکالر % 1و کرم کلوتریمازول % 1تربینافین 
 سال 20با میانگین سنی )  مورد زن20 مورد مرد و 30( بیمار 50 این مطالعه کارآزمایی بالینی بر روی :مواد و روشها
 یا کرم کلوتریمازول% 1 هفته ای با کرم تربینافین 4به صورت تصادفی، تحت درمان که  سال 55 تا 15و طیف سنی 

 سیر بهبودی بیماری قبل از شروع مطالعه و پایان هر هفته از نظر ها ودارو اثربخشی. ، انجام شدقرار گرفتند% 1
بهبودی از نظر بالینی با منفی شدن هر پارامتر بالینی اعم از تغییر . قرار گرفتارزیابی بالینی و قارچ شناسی مورد 

دن آزمایش مستقیم بهبودی از نظر قارچ شناسی بر اساس منفی ش پوسته ریزی درنظر گرفته شد و رنگ ضایعه،
  .میکروسکوپی در نظر گرفته شد

محو % 1 مبتلایان به پیتریازیس ورسیکالر در گروه درمانی تربینافین %60در پایان هفته دوم، علایم بالینی : یافته ها
 در پایان . محو گشته بودکامل مبتلایان، ضایعات بصورت %35گردید در حالی که در گروه درمانی کلوتریمازول فقط 

 در هفته دوم در گروه درمانی ).>05/0p( بوده است%80 و%90هفته چهارم، محو ضایعات از نظر بالینی به ترتیب 
پایان   برابر گروه درمانی کلوتریمازول بود و در4/1تربینافین، درصد منفی شدن آزمایش مستقیم  میکروسکوپی 

 از نظر بروز ).>05/0p( بود%90روه درمانی کلوتریمازول و در گ%95هفته چهارم این میزان در گروه درمانی تربینافین
  .آلرژی و ایجاد واکنش دارویی بین این دو گروه درمانی تفاوتی مشاهده نشد

 هر دو در درمان تیناورسیکالر موثر % 1و کلوتریمازول % 1 نتایج این مطالعه نشان داد که تربینافین :نتیجه گیری
  .ر بودن قیمت کلوتریمازول، این دارو برای درمان این بیماری توصیه می گرددمی باشند ولی با توجه به ارزان ت

 . کلوتریمازول، تربینافین، عفونتهای قارچی سطحی،پیتریازیس ورسیکالر :واژه های کلیدی

42-46، صفحه 1385 اردیبهشت -، فروردین 2مجلۀ دانشگاه علوم پزشکی بابل، دوره هشتم، شمارۀ   
  مقدمه 

زیس ورسیکالر یا تینا ورسیکالر یک عفونت قارچی پیتریا
 مالاسزیا فورفور ایجاد مخمری به نامملایم ومزمن پوست که توسط 

این بیماری در دوران بلوغ و فصول گرم و نواحی مرطوب . می شود

   .شایعتر بوده و بیشتر تنه و پروگزیمال اندامها را گرفتار می کند
  

م اوال فلور نرمال پوست بوده و جزء  پیتروسپوریو ومالاسزیا فورفور
قارچهای فرصت طلب مخمری چربی دوست می باشد که عوامل 
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به غیر از گرما . زمینه ای متعددی در ایجاد بیماری دخیل می باشند

تعریق می توان به تجویز کورتیکواستروئیدها، عفونت های مزمن،  و
املگی و  ح،سوء تغذیه، استفاده از آنتی بیوتیکهای وسیع الطیف

 از یزول های موضعی یکاأیمید. )1( کرداشاره OCPمصرف 
  درمانهای مؤثر بیماری می باشد ولی با این داروها عود شایع 

آلیلامین یک دسته جدید داروهای ضد قارچ است که . می باشد
  .طریق اثر آن از تمامی ایمیدازولهای ضد قارچی متفاوت است

از مانع ساخته شدن استرول آلیلامین با مهار اسکوالن اپوکسید
 .در قارچ شده و با تجمع اسکوالن باعث از بین رفتن قارچ می شود

.  نیستP450اسکوالن اپوکسیداز یک آنزیم وابسته به سیتوکروم 
این خصوصیت موجب فعالیت انتخابی تر و با سمیت کمتر برای 

در حقیقت اسکوالن اپوکسیداز  .بافتهای پستانداران می گردد
داران و سیستم های بیوسنتز کلسترول، فقط در غلظت های پستان

   مهار Invitroبسیار بیشتر از غلظت های درمانی در شرایط 
 متابولیزه نمی شود P450از آنجائیکه این دارو از طریق  .می گردد

تداخل های دارویی با بسیاری از داروها که در آزول ها وجود دارد، 
ن از گروه آلیلامین ها بر طیف وسیعی ربینافیت. )2(مشاهده نمی گردد

اثر ضد قارچ  .از قارچها به صورت خوراکی یا موضعی عمل می کند
 تربینافین و .کشی آن بستگی به گونه های قارچی متفاوت است

دیگر آلیلامین ها اثر قارچ کشی علیه درماتوفیت ها دارد ولی بر 
ران اثر  و همکاNimora. )3(روی مخمرها متغیر گزارش شده است

ضد قارچی تربینافین را بر روی گونه ای تریکوسپورون گزارش 
 آنرا بر روی مالاسزیا فورفور و کاندیدا اثرکردند در حالی که 

  . )4(آلبیکانس ضعیف دانستند
در یک بررسی دیگر ثابت شده است که اثر تربینافین بصورت 

ه با توجه ب. )5(موضعی بر روی پیتریازیس ورسیکالر موثر است
تربینافین ذاری مطالعات قبلی که نظرات متفاوتی را در مورد تاثیر گ

این مطالعه به منظور . گزارش می کردبرروی پیتریازیس ورسیکالر 
مبتلا به درمان بیماران ثر تربینافین با کلوتریمازول در مقایسه ا

  .انجام شدپیتریازیس ورسیکالر 
  

  مواد وروشها

ازیس ورسیکالر از هر دو جنس از  بیمار بالغ مبتلا به پیتری50
برای مقایسه .  مورد آزمایش قرار گرفتندی و میکروسکوپنینظر بالی

از % 1و کلوتریمازول % 1 ید تربینافین هیدروکلرایاثرات کرم ها
در این مطالعه از  . دوسوکور استفاده کردندبالینی یروش کارآزمای
 نژاد یستان یحی که به کلینیک پوست بیمارنی بیماراتیضایعات پوس

 پیتریازیس ورسیکالر در آنها یبیماربالینی از نظر  راجعه وبابل م
 و یا چسب اسکاچ نمونه یتشخیص داده می شد، با تیغ بیستور

 دانشکده یبرداری می شد و نمونه ها به آزمایشگاه قارچ شناس
 10تراشه پوسته ها با هیدروکسید پتاسیم  .پزشکی ارسال می گردید

 گردید ونوار چسب اسکاچ بدون رنگ آمیزی و یا ی مشفافدرصد 
.  شدی میپس از تثبیت با متانول و رنگ آمیزی با متیلن بلو بررس

 مبتلا تشخیص داده شدند به عنوان ی که از نظر میکروسکوپیآنهای
پس از آن با کسب موافقت، .  گردیدندیمورد بیماری قلمداد م

ت درمان با کرم تربینافین  جدول تصادفی در فهرسیبیماران بر مبنا
 2روش درمان بصورت استعمال موضعی  .یا کلوتریمازول قرار گرفتند

  . هفته انجام شد4بار در روز برای 
، محل  کد داروکلیه اطلاعات مربوطه شامل سن، جنس،

ضایعه، علایم بالینی  و تشخیص های آزمایشگاهی در شروع درمان 
برای  .اتی ثبت می گردیدپایان هر هفته در برگه های اطلاع و

ارزیابی درجه تاثیر دارو، سیر بهبودی بیماری قبل از شروع مطالعه و 
پایان هر هفته با مشاهدات بالینی و تشخیص میکروسکوپی پیگیری 

نشانه های بیماری مثل  ارزیابی بالینی شامل همه علایم و. )2(شد
  .)2(تغیر رنگ ضایعه، خارش و پوسته ریزی می باشد

ش قارچ شناسی برای کلیه بیماران در شروع درمان وتا آزمای
بهبودی از نظر قارچ  .پایان هفته چهارم هرهفته صورت گرفت

شناسی براساس منفی شدن آزمایش مستقیم میکروسکوپی و 
بهبودی از نظر بالینی با منفی شدن کلیه پارامترهای بالینی در نظر 

شک ویا خود بیمار همه اثرات جانبی احتمالی توسط پز .گرفته شد
   .گزارش و مورد ارزیابی قرار گرفت

مورد تجزیه و پس از پایان مطالعه کلیه اطلاعات جمع آوری 
 و X2 تست های مورد استفاده شامل .قرار گرفتآماری تحلیل  و

 معنی دار >05/0p بوده و (fisher exact tets)آزمون دقیق فیشر 
  .در نظر گرفته شد
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  یافته ها
  سال 20با میانگین سنی)  مورد زن20 مورد مرد 30( بیمار 50

بین دو گروه .  سال مورد مطالعه قرار گرفتند55 تا 15و طیف سنی 
در  .جنس اختلاف معنی داری مشاهده نشد درمانی از نظر سن و

 مبتلایان در گروه درمانی %60پایان هفته دوم، علایم بالینی 
 %35در کلوتریمازول فقط تربینافین محو گردید در حالی که در گروه 

در پایان هفته چهارم محو  .مبتلایان ضایعات بطورکامل محو شد
 بوده در حالی که در %90ضایعات از نظر بالینی در گروه تربینافین 

  . بوده است%80گروه درمانی کلوتریمازول 
در هفته دوم در گروه درمانی تربینافین درصد منفی شدن 

  و در گروه درمانی کلوتریمازول) ابر بر4/1 (%55آزمایش مستقیم 
. ولی این اختلاف ازلحاظ آماری معنی دار نمی باشد.  بوده است40%

و در % 95در پایان هفته چهارم این میزان در گروه درمانی تربینافین، 
 نفر گروه 25 نفر از 2در  .بوده است% 90گروه درمانی کلوتریمازول 

 کلوتریمازول عوارض به صورت  نفر25 نفر از 4درمانی تربینافین و 
با توجه به . خارش و قرمزی پوست به صورت خفیف ایجاد شد

حساسیت شدید در هیچ گروه . حساسیت جزئی درمان ادامه یافت
  .درمانی ایجاد نشد

  
    و نتیجه گیریبحث

تربینافین جزء دسته داروهای ضد قارچ جدیدی است که وارد 
ا که از قدیم الایام مورد استفاده درمقایسه با آزول ه(بازار شده است 
% 1در مطالعه حاضر، کرم موضعی تربینافین  ).قرار می گرفتند

در بیماران مبتلا به پیتریازیس % 1با کرم کلوتریمازول ) لامیزیل(
منفی شدن یافته های  .ورسیکالر مورد مقایسه قرار گرفته است

واقعی بالینی و همچنین آزمایشگاهی، شواهد محکمی از درمان 
  .بیماری پیتریازیس ورسیکالر می باشد

بر اساس مطالعه ما، در میزان بهبودی از نظر بالینی در پایان 
در  .هفته چهارم اختلاف معنی داری مشاهده نگردید هفته دوم و

 در گروه %90 موارد در گروه تربینافین و %95هفته چهارم 
ی شدند که از کلوتریمازول از نظر آزمایش مستقیم میکروسکوپی منف

در این مطالعه با توجه به عدم  .بوده استلحاظ آماری معنی دار ن

% 10پاسخگویی کلینیکال به تربینافین و کلوتریمازول به ترتیب 
و همچنین وجود قارچ در آزمایش مستقیم در پایان هفته % 20و

کامل درصد می تواند بیانگر عدم قارچ کشی 10 و 5چهارم به میزان 
  .نافین و کلوتریمازول باشدداروی تربی

Aste را بر روی پیتریازیس % 1ثر کرم تربینافین ا و همکاران
 بیماران %100در پایان هفته چهارم،  ).3(ورسیکالر بررسی کردند

% 1 بیماران گروه درمانی بیفونازول %98گروه درمانی تربینافین و 
 .ادندهم از نظر بالینی و هم از نظر قارچ شناسی، بهبودی نشان د

را نسبت به داروی آزولی % 1آنها اثر قارچ کشی بیشتر کرم تربینافین 
  .بیفونازول به اثبات رساندند

Gupta گونه مالاسزیا به 7 و همکاران در بررسی حساسیت 
کتوکونازول و اریکونازول و ایتراکونازول و تربینافین در شرایط 

Invitro روی آزولی در  دا3 گونه مالاسزیا حساسیت به 7 در تمامی
مالاسزیا گلوبوزا و مالاسزیا . )7(غلظت پایین را گزارش کردند

اوتبوسا در مقایسه با سایر گونه های مالاسزیا بیشتر به تربینافین 
مقاوم بودند در حالیکه مالاسزیا سمپودیالیس بسیار حساس بوده 

شناسایی صحیح  گزارش شده است ومتفاوت لذا طیف اثر آن . است
مالاسزیا برای سهولت بخشیدن به درمان ضدقارچی گونه ای 

  .مناسب توصیه شده است
Nimura  و همکاران اثر رضایت بخشی از عملکرد داروهای 

  رسیکالر بدست نیاوردندوبر روی % 1آلیلامین به خصوص تربینافین 
نتایج حاکی از اثر بسیار ضعیف تربینافین بر روی مالاسزیا ). 4(

که کتوکونازول فعالیت ضدقارچی بیشتری بر در حالی فورفور بوده،
  .روی مالاسزیا فورفور نسبت به  داروی آلیلامین نشان داده است

Van-Gervan و Odds زول بر روی ایمیدا نوع 6 در مقایسه
مالاسزیا فورفور اثر بخشی کتوکونازول را بسیار بیشتر از میکونازول 

در گروه درمانی در این بررسی در یک بیمار ). 10(گزارش نمودند
اثرات % 2و یک بیمار در گروه درمانی مایکونازول % 1تربینافین

مشاهده )  پوستحساسیت قرمزی، خارش،(مانند جانبی شدید 
به طورکلی از نظر تحمل پذیری بین دوگروه درمانی، تفاوتی  .نمودند

همکاران هیچ نوع اثر   وFaregemannدر حالیکه . مشاهده نشد
  ). 11(ف تربینافین موضعی مشاهده نکردندجانبی را در مصر
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Hay تفاوت معنی داری در تحمل پذیری کرم آلیلامین بر 

  ).12(روی قارچ مالاسزیا فورفور نسبت به داروی آزول گزارش نکرد
Yamaguchi و همکاران اثرات جانبی خفیف مثل التهاب و 

گزارش % 1 بیماران با کرم تربینافین%8/1سوزش و اریتم را در 
  ).9(مودندن

Mc Cellan و همکاران تحمل پذیری مناسب کرم 
در درمان عفونت های قارچی و تداخل دارویی بسیار کم % 1ترینافین

 بیماران پس از دو هفته درمان %80آنرا اثبات کردند و همچنین 
  ).14(،بهبودی از نظر قارچ شناسی را نشان دادند

 در طاهره شکوهی و همکاران در مطالعه ای ارجحیتی
گزارش % 2نسبت به کرم میکونازول % 1استفاده از کرم تربینافین 

پیشرفت میزان بهبودی قارچ شناسی پس از قطع ). 15(نکردند
درمان، وابسته به مکانیسم قارچ کشی و اثرات باقیمانده دربافت می 

یافته های این مطالعه نشان داد که اثر قارچ کشی تربینافین  .باشد
صدردصد نمی باشد و بطور جزیی،  وتریمازول،هیدروکلراید و کل

در مطالعه ما، تربینافین در  .کفایت بیشتری را نسبت به آزول ها دارد
مقایسه با کلوتریمازول خوب تحمل شده و شروع اثر بخشی بالاتری 

از آنجا که کرم تربینافین  .را نسبت به کلوتریمازول داشته است
و از آنجایی که رد تریمازول داقیمت بسیار بالاتری را نسبت به کلو

در کل میزان اثر بخشی آن نیز تفاوت چندانی با کلوتریمازول نداشته 
لذا در درمان بیماری پیتریازیس ورسیکالر مصرف کرم تربینافین در 
مقایسه با کرم کلوتریمازول ارجحیتی ندارد و توصیه می شود ابتدا از 

اوم بودن به درمان و در صورت مق آزول های موضعی استفاده شده و
  .گرددیا شکست در درمان از تربینافین استفاده 

  
  تقدیر و تشکر

بدینوسیله از پرسنل محترم قارچ شناسی دانشکده پزشکی 
 بابل خصوصا خانم دکتر میرزایی که نهایت همکاری را با ما 

داشته اند و همچنین از آقای دکتر علی بیژنی که در تدوین مقاله 
  .اند تشکر می شودهمکاری نموده 
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