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  عوارض پوستي داروهاي ضد تشنج 
  
  2،  دكتر مجتبي ولي1دكتر حميده هريزچي قديم

  
  347-338  ،1387ان   زمست،24م، شمارههفتفصلنامه علوم مغزواعصاب ايران، سال 

  چكيده
با توجه به شيوع نسبتاً بالاي صرع در جامعه ما و كاربردهاي فراوان ديگر داروهاي ضد تشنج،  : زمينه و هدف

بايد دانست كه نظير هر داروي ديگر،  داروهاي ضد صرع نيز عوارض جانبي .  تجويز اين داروها بسيار زياد استموارد
فراواني دارند نظير هپاتيت،  نارسائي كليه و نيز عوارض پوستي مخاطي كه مورد اخير گاه منجر به بستري و حتي 

  .گردد مرگ بيمار مي
اين . توان از موارد فراوان ناتواني و مرگ جلوگيري نمود درمان بموقع ميبا شناخت دقيق عوارض شايع و تشخيص و 

  .مقاله در نظر دارد مروري بر عوارض شايع پوستي داروهاي ضد تشنج داشته باشد
  داروهاي ضد تشنج،  عوارض پوستي،   بستري،  مرگ :واژگان كليدي

 

________________________________________________________________________________ 
 ي دانشگاه علوم پزشک– تبريز ي دانشکده پزشک– بيمارستان سينا –استاديار گروه پوست  ١

 تبريز
 دانشگاه آزاد ي درمان رشته مديريت خدمات بهداشتيPHD دورة ي دانشجو– يپزشک عموم ٢

 قات تهرانيعلوم و تحق واحد ياسلام
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  سابقه و هدف
 كـه جهـت     )1(تشنج از بيماريهاي نورولوژيك شايع است     

درمان آن از داروهاي متعدد بويژه داروهاي ضـد تـشنج           
اني ديگري نيـز    از آنجائيكه خواص درم   . شود  استفاده مي 

براي اين گروه از داروها اثبات شـده لـذا اكنـون مـوارد              
براي آنها وجـود    ... استفاده متنوع نورولوژيك،  پوستي و     

 با توجه به گسترش روزافزون مـصرف داروهـاي          )2(.دارد
مذكور در جامعه بهتر است عوارض آنهـا بـويژه عـوارض     

 ايـن   . در نظـر داشـت     )3(پوستي آنها را كه گاه مرگبارند     
مقاله مروري بر عوارض پوستي كلي داروهاي ضد تشنج         

  .معمول و نيز عوارض پوستي آنها دارد
  

  بحث 
  از اركان اصلي كنترل و پيشگيري        1داروهاي ضد تشنج  

از حملات صرع هستند و با توجه به شيوع نسبتاً بـالاي            
 از انـواع    )4(اسـت % 1تشنج درجامعه ايران كه در حدود       

البته اكنون ايـن گـروه از   . شود فاده ميگوناگون آنها است  
داروها در درمان بيماريهاي ديگري نظير نورالژي پس از         

.  نيز كاربرد دارند كه در كاهش درد بسيار مفيدند         )5(زونا
با وجـود اينكـه بيـشتر عـوارض سيـستميك داروهـاي             

 بيـشتر مـورد     )6(مذكور نظير هپاتيـت و نارسـائي كليـه        
ه بياد داشـته باشـيم كـه        توجه هستند بهتر است هموار    

 –بسياري از آنها موجب عوارض بـسيار شـديد پوسـتي      
شوند كه قطـع و يـا تعـويض دارو را در پـي                مخاطي مي 

اكنــون بــه برخــي از عــوارض شــايع پوســتي      . دارد
  :پردازيم مي
شـايعترين فـرم بثـورات جلـدي،          : 2 بثورات پوسـتي   -1

فيف راشهاي كهيري يا موربيليفرم هستند كه معمولاً خ       
  )7-9(.بوده بندرت نياز به قطع دارو وجود دارد

  كـه عـلاوه بـر ضـايعات          3 سندرم ازدياد حـساسيت    -2
پوســتي بــصورت بثــورات پوســتولر و ابــتلاي مخــاطي،  

ضـايعات از   . شوند  موجب لنفادنوپاتي،  تب و هپاتيت مي      
 ماه پس از شـروع دارو ممكـن اسـت بـروز             3 هفته تا    1

در اثـر   . نيز گزارش شده اسـت    ابتلاي ريه و كليه     . كنند
ــوئين،  كاربامــازپين والپــروات ســديم و   تجــويز فنــي ت

تـوان انتظـار بـروز ايـن سـندرم را             داروهاي ديگري مي  
  )10-18(.دربسياري ازموارد بستري ضروري است. داشت

در اثر تجويز فنـي تـوئين و         : 4  ضايعات شبيه لنفوم    -3
گـزارش شـده    به ميزان كمتر فنوباربيتال و كاربامازپين       

ضايعات بصورت پاپولها و ندولهاي اريتماتو،  مايل        . است
 Tبه بـنفش و گـاه شـبيه لنفومهـاي واقعـي سـلولهاي               

تشخيص قطعـي بـا بيوپـسي       ). 1شكل  (پوستي هستند   
اقدام خاصي لازم نبوده با تعويض دارو يـا         . پوستي است 

  )19-26(.يابد كاهش دوز،  به ميزان بسيار زيادي بهبود مي
  

م هفتسال د                           ه ج                                                                                 فصلنامه علوم مغز و اعصاب ايران
ه( /24شما (339

١ anticonvulsants      ۴ pseudolymphomatous lesions 
٢   rash          
٣  hypersensitivity syndrome 
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  ضايعات شبيه لنفوم: 1شكل 
بصورت پاپولهاي بنفش رنـگ بـا        : 1 اريتم مالتي فرم   -4

گاه ضايعات به فرم . كند  در وسط بروز مي targetنماي 
بيـشترين محـل بـروز ضـايعات انتهـاي          . تاولي هـستند  

ضـد تـشنج    در اثر تجويز بيشتر داروهـاي       . اندامها است 

يابند امـا     گزارش شده است ضايعات خودبخود بهبود مي      
ممكن است با تجويز مجـدد دارو يـا افـزايش دوز عـود              

  )2شكل ( )37 و 28(.نمايند

  
  
  
  
  
  

  
اريتم مولتي فرم :2شكل 

 عوارض پوستي داروهاي ضد تشنج/ 340

١ erythema multiformis 
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% 90به اريتم و پوسته گذاري بيش از         : 1  اريترودرمي -5
هـاي  تعـداد بـسياري از دارو     . شود  پوست بدن اطلاق مي   

 )29-31(.شوند  توانند موجب بروز اريترودرمي     ضد تشنج مي  
اورژانس پوستي تلقـي شـده بـستري بيمـار            اريترودرمي
بيمار بايـد از نظـر تعـادل آب و الكتروليـت،             . لازم است 

درجه حرارت بدن،  نارسائي قلبي،  نارسائي كليـه،  ادم            
مـواردي  . منتشر،  هيپوآلبوميني وكم خوني كنترل شود      

  )32(.رگ نيز گزارش شده استاز م
6- TEN2 :           در اين بيماري ابتـدا پوسـت بطـور منتـشر

) اپيـدرم (پـس از آن روپوسـت       . شود قرمز و دردناك مي   

. شـود   بصورت ورقه اي در بيشتر مناطق بدن كنـده مـي          
ــت،     ــتلال آب و الكترولي ــتي،  اخ ــشر پوس ــت منت عفون
ــوارض شــايع آن   ــوميني از ع نارســائي قلبــي و هيپوآلب

لـذا  . هستندو در بسياري از مـوارد مرگبـار بـوده اسـت           
 در برخــي مطالعــات )33(بــستري بيمــار ضــروري اســت

 TENروهاي ضد تشنج از شايعترين داروهاي موجـد         دا
هـا،      در اثر تجـويز فنـي تـوئين،  بـاربيتورات           )34(.اند  بوده

ــوتريژين و   ــازپين،  لام ــري  كاربام ــسياري ديگ ــده  ب دي
  )3شكل ()35-40(.است شده

  
  TEN : 3شكل 

در اثــر تجــويز فنــي تـــوئين،     :  لوپــوس دارويــي  -7
ــسمايد،  تري ــازپين،  اتوسوك ــروات كاربام ــادون،  والپ مت

گزارش شده است كه بثـورات بـال پروانـه اي           ...سديم و 
مانند ديگر موارد لوپوس لازم     . علامت مهم پوستي است   

ــرار      ــست ق ــك روماتولوژي ــر ي ــت نظ ــار تح ــت بيم اس
  )41و42(.گيرد

در برخي منـابع معـادل      : 3 سندرم استيونس جانسون   -8
TEN     ه بـروز آن ناگهـاني بـود      . شـود    در نظر گرفته مـي

اروزيونهاي شديد لـب و مخـاط دهـان و نيـز گرفتـاري              
مخاط چشم به همراه تاولهاي بزرگ در انتهـاي انـدامها           

 بـوده بـستري لازم      TENعـوارض مـشابه     . دهـد   رخ مي 
 داروهاي ضد تشنج از مهمتـرين و شـايعترين          )43(.است

)4شـكل  ()34(.داروهاي موجد استيونس جانسون هستند   
  

م هفتسال د                           ه ج                                                                                 فصلنامه علوم مغز و اعصاب ايران
ه( ا /24ش (341
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  تيونس جانسونسندرم اس: 4شكل 
در اثر تجويز فنوباربيتال،  فنـي       : 1 بثورات شبيه آكنه   -9

درمـان خاصـي    . توئين و داروهاي ديگر ديده شده است      
  )5شكل ( )44(.لازم ندارد

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  بثورات شبيه آكنه: 5شكل 

ضايعات پوسـتي واسـكوليت بـصورت       :  2 واسكوليت -10
. كنـد  ،  پورپورا و زخم بويژه در ساق پـا بـروز مـي     تپشي

براي تشخيص از انواع ديگـر واسـكوليت بايـد بيوپـسي            
  )46و45( .پوستي انجام گردد

از عـوارض شـناخته شـده فنـي         :  هيپرپلازي لثـه     -11
اما با تجويز داروهاي ديگر نيـز ديـده شـده      . توئين است 

  )47(.يابد با كاهش دوز بهبود مي. است
... منتـشر بـدن بـا تجـويز فنـي تـوئين و       1مويي پر -12

با تعويض يا قطع دارو برگشت پـذير        . گزارش شده است  
  )48(.است

 عوارض پوستي داروهاي ضد تشنج/ 342

1 acneiform eruptions     2 vasculitis 
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هـايي    در اثر تجـويز ضـد تـشنج       : 2 ريزش موي سر   -13
نظير كاربامازپين و اسيد والپروئيك ممكـن اسـت بـروز           

بــا تعــويض دارو بــه ميــزان زيــادي بهبــود      . كنــد
  )49و50(.يابد مي
با تجويز والپـروات سـديم ديـده        : گ موها    تغيير رن  -14

  )51(.شده است
گزارشاتي از بروز لنفوم واقعي در اثر       :  لنفوم واقعي    -15

  )52(.تجويز داروهايي نظير فني توئين وجود دارد
موارد فوق از شايعترين عوارض پوسـتي داروهـاي ضـد           

اكنـون بـه برخـي از عـوارض         . گردند  تشنج محسوب مي  
  :پردازيم   با ذكر نام آنها ميجانبي داروهاي رايج

از معمول ترين داروهاي مورد استفاده       : 1فني توئين   -1
در درمان تشنج است كه شايعترين عارضـه پوسـتي آن           

تـا   ) 53 (5راش ماكولوپاپولر گزارش شده است كـه در         
ــد  )54(% 10 ــروز كن ــت ب ــن اس ــال ممك ــعيت .  اطف وض

ــورات     ــصورت بث ــوئين ب ــي ت ــا فن ــسيتيويتي ب هيپرسن
ــزه،   پ ــاتي ژنراليـــــ ــتولرچركي،  لنفادنوپـــــ وســـــ

ــاه همــراه   ــژي كــه گ هپاتواســپلنومگالي،  تــب و آرترال
هپاتيــت،  نفريــت و اخــتلالات هماتولوژيــك بــويژه     

 )24( ودولنفــوم، )14و15(.ائوزينــوفيلي اســت ممكــن اســت
TEN ،)38( ــرم ــولتي ف ــتم م ــكوليت )28( اري  از )45(و واس

 و نيـز    )47(هيپـرپلازي لثـه   . عوارض پوستي ديگـر اسـت     
 نيز با تجويز فني تـوئين ديـده شـده           )41(لوپوس دارويي 

بندرت در موارد تزريق داخل وريدي فني تـوئين،          . است
ادم،  تاول و حتي نكـروز پوسـتي در محـل تزريـق نيـز        

  )55(.ممكن است بروز كند
از داروهاي مهم رايج در درمان صـرع        :  كاربامازپين   -2 

عارضه شايع پوستي راش مـوربيليفرم      . شود  محسوب مي 
 گـزارش   )59(% 12 تا   )58(% 3 كه شيوع آن از      )56و57(است

 روز پـس از شـروع دارو ممكـن          60 تا   8شده است و از     
 )17و18( سـندرم هيپرسنـسيتيويتي،      )57(.است بـروز كنـد    

 لوپـوس دارويـي و درماتوميوزيـت،        )22و23(سـودولنفـوم،  
 از  )46( پورپـورا    )34و  40( .TEN و   )28( اريتم مولتي فرم   )42(

مرگبار نيز ديده شده      اريترودرمي. عوارض ديگر آن است   
ضـايعات پوسـتي در اثـر تجـويز          از انواع نـادر      )30(.است

كاربامازپين،  بثورات ليكنوئيد بصورت پاپولهاي مـسطح        
پراكنده در بـدن اسـت كـه خودبخـود محـدود شـونده              

  )60(.باشد مي
طيـف وسـيعي از ضـايعات پوسـتي          : 2ها     باربيتورات -3

  )19( سودولنفوم )34و35(،  TEN )27(نظير اريتم مالتي فرم،     
ــاربيتورات  ــا تجــويز ب ــا  ب ــيه ــده م ــوارد . شــود دي در م

overdose           تاولهاي منتشر و حتي نكـروز پوسـتي نيـز 
 بثورات شـبيه آكنـه بـصورت        )61(.ممكن است بروز كند   

متحدالشكل و پاپولر و يا پوستولر كـه بـر خـلاف آكنـه              
هاي پخش غدد سباسـه نبـوده بـا           واقعي مطابق با محل   

  )44(.تجويز فنوباربيتال ديده شده است
عوارض پوستي اين دارو كمتـر از        : 3ديم   والپروات س  -4

كاربامازپين و بسياري از داروها است و شيوع آن كمتـر           
باشد امـا برخـي از مـوارد مخـتص والپـروات سـديم                مي

 )62( و يا مجعد شدن موها     )51(هستند نظير تغيير رنگ مو    
سفتي واسكلروز منتشر پوست نيـز بـا تجـويز والپـروات            

  )63(.سديم گزارش شده است
كمتـر     و يا اريترودرمي   TENبا اينكه بروز     : 4 ديازپام -5

و ترومبــوز داخــل وريــدي و حتــي  اســت امــا ايــسكمي
مواردي از واسكوليت و ادم شديد بـا تجـويز دارو ديـده             

  )64(.شده است
تجويز دارو منجر به بـروز راش منتـشر         : 1 لاموتريژين -6

مـوارد ممكـن    % 1شـود كـه در        موارد مـي  % 10 تا   5در  

م هفتسال د                           ه ج                                                                                 فصلنامه علوم مغز و اعصاب ايران
ه( /24شما (343

1  hypertrichosis 
2 alopecia 
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ــت م ــردد اسـ ــع دارو گـ ــه قطـ ــر بـ ــندرم )65(.نجـ  سـ
 و عـوارض وخـيم      )35 و   37( TEN )66(هيپرسنسيتيويتي،  

  .ديگر گزارش شده است
از نظر عوارض پوستي بهتر از داروهاي       :  ويگاباترين     -7

اما مواردي از واسكوليت در اثر تجويز       . جديد ديگر است  
  )67(.آن ديده شده است

  
  گيري نتيجه

با توجه به كثرت عوارض پوستي داروهـاي ضـد تـشنج            
شود با اطلاع كامل از انواع و نحوه برخـورد            پيشنهاد مي 

با اين عوارض نسبت به تجويز دارو اقدام گردد تا از بروز            
  .هر گونه ناتواني و يا احتمالاً مرگ و مير پيشگيري شود
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