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  چكيده

اشكال مختلف بيمـاري از نظـر   . ميليون نفر را در تمام كشورها آلوده مي نمايند10-50ليشمانياهاتخمين زده مي شود كه : هدفزمينه و 
آلودگي انسان هنگامي روي مي دهد كه فعاليتهاي انسانها آنها را . علت، مشخصات اپيدميولوژيك، انتقال و توزيع جغرافيايي با هم متفاوتند

ه اخير افزايش تعداد موارد در تعدادي از كانونهايي كه مدتها آنـدميك بـوده انـد گـزارش     در طي ده. در تماس با چرخه زونوتيك قرار دهد
 در درمـان  انتخـاب اول  داروي بـه عنـوان   گلوكانتيم و اين در حالي است كه درمان اين بيماران خيلي سخت و طولاني است، و. شده است

 بـا  گلوكـانتيم  تـلاش شـده اسـت اثـر درمـاني       در اين مطالعهلذا اين دارو مواجه بوده است  به عدم پاسخ موارد افزايش، با كالاآزاربيماران 
  .مورد مقايسه قرار گيرد درمان خط اول عنوان به كالا آزار درمان در  Bآمفوتريسين

و تشـخيص آن سـخت    مـي باشـد  ) بي حالي، ضعف، كاهش وزن و اشتها، تب(با توجه به اينكه علائم اين بيماري مبهم : مواد و روش كار
بيماران مراجعه كننده با علائم كاهش رده هاي خوني درآزمايش خون و بزرگي طحال، كه علت ديگري بـراي آنهـا پيـدا نمـي شـد،      . است

و توسط هماتولوژيست ماهر لامهاي خوني بررسي و تشخيص قطعي كالاآزار با ديـدن جسـم   . تحت آسپيراسيون مغز استخوان قرار گرفتند
بـه طـور   ) ليشـمانيوز احشـايي   (كـالا آزار   بـا  و سال 10تا  ماه 5/6 سن با بيمار 19، اين مطالعه آينده نگر در. نمونه ها داده شدلشمن در 

  .گلوكانتيم قرارگرفتند با تحت درمان بقيه ، وBآمفوتريسين  بيمار 19 از بيمار12.تصادفي به دو گروه تقسيم و مورد بررسي قرار گرفت
رگرسيون طحال در . قطع شد، ولي در گروه گلوكانتيم ادامه داشت 3-5در روز  Bگروه تحت درمان با آمفوترسين % 100تب در : يافته ها

بهبـود ترومبوسـيتوپني در پايـان مـاه اول در گـروه      . بـود % 42و در گـروه گلوكـانتيم  % 83ماه بعد از درمان درگروه آمفوترسـين  3-6طول 
و در گــروه % 83پايــان مــاه اول در گــروه آمفوترســين بهبــود ائوزينــوفيلي در. گــزارش شــد% 28و در گــروه گلوكــانتيم % 85آمفوترســين 

 در صـورتي كـه تمـام    ). =P 02/0( از گروه درمان با گلوكانتيم فـوت شـدند   نفردو  .)=P 017/0 و=P 05/0(بدست آمد % 42گلوكانتيم
  .شدند درمان موفقيت كردند با دريافتB كه آمفوتريسين  بيماراني

 .مي تواند كالاآزار را به طور كامل با بهبود تب و ترومبوسيتوپني سريعتر نسبت به گلوكانتيم درمان كند Bآمفوتريسين : نتيجه گيري
  ، گلوكانتيم Bكالاآزار، آمفوتريسين  :واژه هاي كليدي

  مقدمه
است و گسترشي جهاني كالاآزار يك بيماري بالقوه كشنده 

. ]1،2،3[را درگير كرده است و بسياري از كشورها داشته 

علائم و نشانه هاي آن عبارتند از تب، بي قراري، كاهش 
اشتها، كم خوني، لنفادنوپاتي، پان سيتوپني، از دست دادن 

. ]1،4،5،6،7[وزن، اتساع شكم، هپاتومگالي و اسپلنومگالي 

 پژوهشي مقاله
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هنوز گلوكانتيم خط اول درمان است ولي شكست آن در 
  .بيشتر شده است B مقابل آمفوترسين

كه  ندنشان داد و همكاران 1تاكار ايمطالعه در
بهبودي در درمان % 100دارويي موثر با Bآمفوتريسين 

بيماران دريافت   ٪6/46كالاآزار است، در حالي كه تنها 
 كننده گلوكانتيم بهبود يافته و همچنين تعدادي مرگ و

مطالعه اي ديگر . ]8[ مير نيز در اين گروه گزارش شد
 ي كه گلوكانتيم دريافت كردنداز بيماران %52نشان داد كه 

 B در مطالعه اي آمفوتريسين. ]9[ كامل درمان نشدند
شامل  آنها بيمار با بهبود باليني 20شده به  تجويز

ل هاي رگرسيون طحال و افزايش هموگلوبين، تعداد سلو
 .]10[سفيد خون و پلاكت همراه بود 

در گزارش ديگري بيماران مبتلا به ليشمانيوز احشائي كه 
گرفتند با ناپديد شدن سريع تر تب و  Bآمفوتريسين 

بيماران  ٪ 5/62اما تنها . رگرسيون طحال درمان شدند
  .]11 [دريافت كننده آنتيموان پنج ظرفيتي درمان شدند

درمان سنتي با گلوكانتيم همراه كاهش  از سوي ديگر
 ، و]9،12[بود ٪ 71تا  ٪ 60 ان فقطدرمپاسخ به 

همچنين عدم تحمل دارو ممكن است گاهي اوقات ديده 
 .]13[شود 

 ، اين بيماريكالاآزار باليني هاي ويژگي دليل به بنابراين
 براي بيماران باشد واي عامل ناراحت كننده  تواند مي

درمان . است مرگبار يك اختلال ،مناسب بدون درمان
بهبودي را بيماران مبتلا مي تواند سرعت  براي دارويي
 اثر مقايسه مطالعه را به منظور اين از اين روي كند بيشتر

انجام  كالاآزار درمان درو گلوكانتيم  B آمفوتريسين
 .گرديد

   روش كار
توجه به مقالات ديگر و تجربه  با مطالعه آينده نگراين 

محقق به صورت طرح تحقيقاتي در قالب پايان نامه از سال 
قائم  بيمارستان شيخ و بيمارستان دكتر در 2001تا 1999

 بود سال10 ماه تا 5/6 بيمارانسن  .انجام شد مشهد )عج(
مورد مطالعه قرار  زن 11و  مرد 8 شامل نفر 19 كه

 با كالاآزاربيماران  شده تاييد تشخيص .گرفتند
و ديدن جسم ليشمن توسط  مغز استخوان آسپيراسيون

كودكان به طور تصادفي يك در ميان به .بودهماتولوژيست 
                                                 

1 - Thakur 

دو گروه تقسيم شدند و محقق نقشي در انتخاب بيماران 
با توجه به اينكه براي تعدادي از . براي نوع درمان نداشت

شد و اطلاعات  بيماران ادامه درمان در شهرستان انجام
كامل آنها در دسترس نبود از مطالعه حذف شدند و نمونه 

 .  ها در دو گروه مساوي نشد
ميلي  B )1بيمار تحت درمان با داروي آمفوتريسين  12

با  بيمار 7و هفته،  8به مدت  )كيلوگرم هر روز / گرم 
طبق هفته  4به مدت ) درروز mg/kg 20(گلوكانتيم 

  .]21،2[ قرارگرفتندن رفرنس هاي مورد درما
مورد تجزيه و  SPSS 11.5داده هاي آماري با نرم افزار 

در نظر گرفته  ٪ 95ضريب اطمينان . تحليل قرار گرفت
شد و تحليل آماري توسط آزمونهايي از قبيل آزمون فيشر 

  .انجام شد
جنبه هاي اخلاقي توسط كميته منطقه اي اخلاق دانشگاه 

جمع آوري داده ها مورد تأييد قبل از علوم پزشكي مشهد 
و از والدين كودكان رضايت گرفته شد و وارد  قرار گرفت

  .مطالعه شدند
  يافته ها 

) مرد ٪ 2/42زن در مقابل   ٪ 8/57(بيشتر بيماران زن 
از  ٪ 9/57. بودند) درصد 7/52(سال  5تا  1كه غالبا بين 

 1علائم بيماري در جدول . موارد از خراسان شمالي بودند
%  95بيماران بزرگي طحال و % 100.نشان داده شده است

نشانه هاي بيماران درجدول دو  .آنمي داشتند% 90تب و
بيماران كاهش اشتها و بي قراري % 100.آورده شده است

از بيماران لكوپني  ٪ 84همه بيماران كم خوني و.داشتند
 . داشتند

درصد  2/84و ائوزينوپني در  ٪ 4/89ترومبوسيتوپني در 
آسپيراسيون مغز استخوان كاهش رده . از بيماران نشان داد

موارد و جسم  ٪ 4/89در  سلولي اريتروئيد وميلوئيد
  .نشان داد ٪ 100ليشمن در 

و گلوكانتيم در تب در جدول  Bمقايسه بين آمفوتريسين 
 .نشان داده شده است 3
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  علائم كالاآزار در بيماران: 1جدول 
 علائم )درصد(تعداد 
 اسپلنومگالي )100(19
 تب )7/94(18
 آنمي )4/89(17
 ديستانسيون شكم )2/84(16
 هپاتومگالي )6/52(10
  پتشي وپورپورا )5/31(6

 ايكتر )21(4
 اپيستاكسي )5/10(2

  بيماران نشانه هاي: 2جدول
 نشانه )درصد (تعداد

 كاهش اشتها )100(19
 بي قراري )100(19
 ضعف وبي حالي )4/89(17
 درد شكم )9/78(15
 كاهش وزن )6/73(14

 استفراغ )5/31(6
 

 و گلوكانتيم در تب Bمقايسه بين آمفوتريسين : 3جدول 
 گروه
  تب

 P- value گلوكانتيم Bآمفوتريسين 
  )درصد(تعداد )درصد(تعداد

 05/0 )100(7 )3/33(4 + ساعت اول48
- 8)6/66( 0)0( 

 >001/0 )100(7 )0(0 + روز5-3
- 12()100 0)0( 

 05/0 )8/28(2 )0(0 + روز7-6
- 12)100( 5)4/71( 

درطول هفته 
 دوم

+ 0)0( 1)3/14( 17/0 
- 12)100( 6)7/85( 
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  ترومبوسيتوپني در دو دارو بين مقايسه :5جدول
 گروه

  بهبود ترومبوسيتوپني
 P- value گلوكانتيم  Bآمفوتريسين

 )درصد(تعداد )درصد(تعداد

 هفته سوم
 

+ 4)3/33( 2)6/28( 8/0 
- 8)7/66( 5)4/71( 

 017/0 )6/28(2 )3/85(10 + پايان هفته چهارم
- 2)7/16( 5)4/71( 

 

  مقايسه بين داروها در ائوزينوپني: 6جدول                      
  گروه

  بهبودائوزينوپني
 -P گلوكانتيم  Bآمفوتريسين

value   درصد( تعداد( 

  

 )درصد( تعداد

 
 هفته سوم

 

+ 8)7/66( 2)6/28( 1/0 
- 4)3/33( 5)4/71( 

 06/0 )8/42(3 )3/83(10 + پايان هفته چهارم
- 2)7/16( 3)2/57( 

 

  طحال روي دو دارو مقايسه بين :4جدول 
 گروه

 رگرسيون طحال
 -P  گلوكانتيم Bآمفوترسين

value درصد(تعداد( 

 

 )درصد(تعداد

 

  اولين ماه
 

+ 2)7/16( 1)3/14( 8/0 
- 10)3/83( 6)7/85( 

 ومين ماهد
 

+ 5)7/41( 2)5(/28 5/0 
- 7)3/58( 5)5(/71 

 ماه6-3
 

+ 10)3/83( 3)8(/42 06/0 
- 2)7/16( 4)2/57( 
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 رگرسيون در گلوكانتيم و  Bآمفوتريسين بينمقايسه  
  است شده داده نشان 4در جدول  طحال

 نشان 5در جدول  ترومبوسيتوپني در داروها بينمقايسه 
مقايسه بين دو دارو در ائوزينوپني در . است شده داده

در هر دو گروه تا پايان  .نشان داده شده است 6جدول 
 . هفته دوم تغييري در ائوزينوپني ديده نشد

متعلق كه هر دو نفر  ،نفر جان خود را از دست داده اند دو
) 5/10(%گلوكانتيم گرفته بودند بودند كه  يبه گروه

)02/0 P=.(  
  بحث 

در اين مطالعه در گروه تحت درمان با آمفوتريسين بهبود  
تب و ترومبوسيتوپني سريع تر مشاهده شد كه از نظر 
آماري نيز اختلاف معني داري با گروه گلوكانتيم داشت و 

همچنين . هيچ گونه مرگ و ميري نيز مشاهده نشد
است سريع در  مهمرگرسيون اسپلنومگالي كه يك نشانه 

و با توجه به اينكه بسياري از بيماران . افتاد اين گروه اتفاق
كمتر  ]4،14[مطالعه حاضر مانند برخي از مطالعات ديگر 

سال سن داشتند، اين مسئله ممكن است تا حدي به  5از 
دليل ناكافي بودن پاسخ ايمني در اين گروه هاي سني 

تابلوي شايع باليني بيماران اين مطالعه شبيه . باشد
شامل تب، آنمي، اسپلنومگالي،  ]1،4،14[مطالعات ديگر 

در اين . هپاتومگالي، از دست دادن اشتها و ضعف بود
گرفته  B آمفوتريسين كه در همه بيماراني تقريبامطالعه 
كه اين نتايج توسط . سريعتر انجام گرفتدرمان بودند 

مورد تاكيد قرار  انجام شده در اين زمينه مشابه مطالعات
  . ]15،16،17[ گرفته اند

 با كه بيماراندو گروه از بين مطالعه اي در 
به مدت  عضلاني در روز كيلوگرم /ميلي گرم20گلوكانتيم

  ،B آمفوتريسين با كه ديگر گروه و روز 28
mg/kg/day به صورت داخل  ساعت  2طول در ١

، مقايسه اي صورت درمان شدند روز 20به مدت  وريدي
  .]8 [گرفت

 آزمون توسط هم و باليني نظر از هم داروها هر يك ازاثر 
گروهي كه تحت  .مورد ارزيابي قرار گرفت آزمايشگاهي

بهبود همگي ند ه بودقرارگرفت  Bآمفوتريسيندرمان با 
 با تحت درمان گروه از درصد 6/46 تنها اما، يافتند

از  همچنين در برخي ).>001/0P( دشدن درمان گلوكانتيم

رنج  قلبي سميت ازكه  گلوكانتيم تحت درمان با بيماران
در  اما .فوت شدندنيز  نفر 2و ، دارو قطع شدمي بردند 

 استفاده كردند  Bنآمفوتريسي ازكه  تمام بيماراني
  .جانبي جدي مشاهده نشد اثرات هيچگونه

در گزارش ديگري دو گروه از بيماران مبتلا به كالاآزار 
درمان شده با گلوكانتيم و آمفوتريسين مقايسه شدند، تنها 

ميلي گرم  20(از موارد تحت درمان با گلوكانتيم  ٪ 7/35
 درمان شدند) روز28روزانه تا/ در هر كيلوگرم، عضلاني 

 ٪ 1/7دارويي و  مسموميتاز بيماران تجربه  ٪ 1/7. ]18[
پاسخ نداده نيز به درمان موارد  ٪ 50از بيماران عود و 

 Bاما تمام اين موارد پس از دريافت آمفوتريسين . بودند
 هم باليني وهم از نظر ، )روز20روزانه تا mg/kg 1دوز (

آزمايشگاهي به طور كامل بدون عوارض جانبي قابل توجه 
ا در نتايج اين مطالعه خصوص .نددارويي پاسخ نشان داد

 گروه در عمده عارضه جانبيو  مرگ و مير نداشتن مورد
. شبيه مطالعه ما مي باشد  Bآمفوتريسين تحت درمان با

از  را ها انگل تواند ميسلولي انگل  غشااين دارو با تخريب 
 برخي بيماران تنها در به درمانعدم پاسخ . دبين ببر

كه اين  .ديده شدمطالعه حاضر كه گلوكانتيم گرفته بودند 
فعاليت  عدم به دليل انگل مقاومت به را مي توان مسئله

انگل كه دارو براي تاثيرگذاري به آن نياز دارد مي  ردوكتاز
دارو و  نادرست از استفاده همچنين .]19[ نسبت دادتوان 

 سوء تغذيه به توجه با به واسطه سلول ايمني سركوب
از طرفي . از عوامل عدم پاسخ به درمان باشند ممكن است

 شبيه )درصد 5/10( ميزان مرگ و مير در اين مطالعه
  .] 7،20[ مطالعات ديگر انجام شده در اين زمينه بود

 و داده هاي از اين مطالعهبه نتايج بدست آمده  با توجه
كه  ،كالاآزاردرمان گلوكانتيم در  مصرف موجود در زمينه

با سميت قابل توجه و تحمل  ،در آن مقاومت در برابر دارو
به  Bكم در حال افزايش است، بهتر است آمفوتريسين 

  .نظرگرفته شود عنوان خط اول درمان در
  نتيجه گيري 
تب و  در مقايسه با گلوكانتيم ،Bآمفوتريسين 

گونه هيچ بهبود بخشيده و  سريعتررا ترومبوسيتوپني 
نجام پس از ا لذا. رضه قابل توجهي برجاي نمي گذاردعا

به  مي توان آن را مطالعات بيشتر و با حجم نمونه بالاتر،
  .توصيه نمودعنوان خط اول درمان ليشمانيوز احشايي 
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Abstract 
 Background & Objectives: Currently glucantime is used as 
first choice drug in treating kala- azar. Because of some 
rising unresponsiveness to this drug, in this study we 
attempt to compare glucantime with amphotericin B in 
treatment of kala-azar as first line of therapy. 
Material & Methods: In these prospective study 19 patients 
aged 6.5 months to 10 years old with kalaazar were 
assessed. 12 out of 19 cases received amphotericn B and 
remainder treated with glucantime. 
Results: Fever and throm bocytopenia were improved more 
rapidly in amphotericin B taking group. (P 0.05 and P 
0.017 respectively). 
Two cases were died who belonged to glucantime treated 
group (p 0.02) all patients who received amphotericin B 
were successfully cured. 
Conclusion: Am photericin B can cure kalazar fully with 
improving fever and thrombocytopenia quicker than 
glucantime. 
Key words: kala-azar, ,amphotericin B, glucantime 
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