
 

 4 ي شماره، 2 ي دوره، 1390 ، زمستانت و زيباييــپوس

  در بيماران پوستيي ناخواسته هاي دارويي  واكنشبالينيعلل و انواع 
  88 و 87 هاي  در سال همدان بيمارستان فرشچيانكننده به مراجعه

  
  
  دمهمق

ناپـذير از    دارويـي يـك پيامـد اجتنـاب        هاي واكنش
 نـاتواني  و   مـرگ باشند كه باعث     هاي دارويي مي   ماندر

ي كـه در آن     عـضو تـرين    شـايع . گـردد  در بيماران مـي   
. 1باشــد افتــد پوســت مــي واكــنش دارويــي اتفــاق مــي

از بيمــاران % 3 تــا 2 در هــاي دارويــي تقريبــاً واكــنش
هـا   آن% 2بستري در بيمارستان ديده شـده ولـي تنهـا           

بيمـاران  % 2 حدودچنين    هم .2باشد شديد و كشنده مي   
% 5 و حـدود     پوسـت  هـاي   درمانگـاه كننـده بـه      مراجعه

. شـود   را شـامل مـي     بخـش پوسـت   بيماران بستري در    
 در زنان بيشتر از مردان ديده شده و بـا           داروييواكنش  

  1محمود فرشچياندكتر 

  1پور ركني دكتر قاسم رحمت

  2دكتر مهناز شريفيان
 
گــروه پوســت، دانــشگاه علــوم پزشــكي . 1

  .همدان، همدان، ايران
ــيب. 2 ــروه آس ــوم   گ ــشگاه عل ــي، دان شناس

  .پزشكي بابل، بابل، ايران

  :ي مسئول نويسنده
    پور ركني دكتر قاسم رحمت

 بيمارستان فرشچيان، گـروه پوسـت      ،همدان
  :پست الكترونيك

dr.rokni@yahoo.com 
  

  .اعلام نشده است :تعارض منافع

هـاي دارويـي    درمـان ناپـذير از   هاي دارويي ناخواسته يك پيامد اجتنـاب    واكنش: زمينه و هدف  
  در  تقريبـاً   پوسـتي  هـاي دارويـي    واكـنش . گـردد   بيماران مي  ناتواني و   مرگباشند كه باعث     مي

. باشـند  ها شديد و كشنده مي     آن% 2از بيماران بستري در بيمارستان ديده شده ولي تنها          % 3-2
تلا بـه    بيمـاران بـستري و سـرپايي مب ـ        ي  آن شديم تـا بـه بررسـي دو سـاله           در اين مطالعه بر   

 ازنظر نوع تظـاهرات بـاليني، سـن، جـنس و نـوع داروي مـصرفي                  پوستي هاي دارويي  واكنش
  .بپردازيم
 

 بيمـار بـا تـشخيص       308 بـود كـه بـر روي         مقطعـي  اي   اين مطالعه، يك مطالعـه     :روش اجرا 
 طـي دو     همـدان  كننده به بيمارستان فرشـچيان      مراجعه ي پوستي    ناخواسته داروييهاي   واكنش
 گرفته شـد    داروييحال كامل باليني و       بيماران مشكوك، شرح   ي  در ابتدا از كليه   .  شد انجام سال

 قطعـي   بـاليني  اشكال مجرب معاينه شده و ضايعات منطبق با         متخصص پوست و سپس توسط    
با ها    داده و   SPSSافزار    وارد نرم  گردآوري شده اطلاعات  .  وارد مطالعه شدند   داروييهاي   واكنش

  .توصيف و تحليل شدند t  و آزمونيوصيف تاستفاده از آمار
  
%) 63( بيمار خانم    194و  %) 37( بيمار مرد    114 بيمار واردشده در مطالعه      308 در بين    :ها يافته

. بـود سـال    3/35±8/16 )انحراف معيـار  ±ميانگين (كنندگان بودند، ميانگين سني مجموع شركت    
 46 و   دارويـي با بثورات ثابت    %) 5/18(ر   بيما 57،  داروييمبتلا به كهير حاد     %) 9/52( بيمار   163
داروهـاي  و سـپس    %) 7/42(هـا    بيوتيك آنتي. مبتلا به بثورات اگزانتماتيك بودند    %) 9/14( بيمار

  .بيشترين داروي مصرفي در بيماران بوده است%) 5/16 (ضدالتهاب غيراستروئيدي
  
هـا   بيوتيـك  ا رخ داده و آنتي    ه  بيشتر در خانم   دارويي اين مطالعه نشان داد واكنش       :گيري نتيجه

 ي  تـرين داروهـاي ايجادكننـده       شـايع   داروهاي ضدالتهاب غيراسـتروئيدي    ها و  ويژه بتالاكتام  هب
 بـاليني تـرين نـوع       شـايع  داروييچنين كهير    هم. باشند  ناخواسته پوستي مي   داروييهاي   واكنش
  . اين يافته مغاير با ساير مقالات بوده است. بوده استداروييواكنش 

   
  دارويي بثورات ثابت ،، كهير حاد، بثورات اگزانتماتيكدارويي ي واكنش ناخواسته: ها هكليدواژ
  

 7/09/90: پذيرش مقاله           14/4/90 :دريافت مقاله
  215-220 ):4 (2ي  ، دوره1390پوست و زيبايي؛ زمستان 

  پژوهشييمقاله
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بيـشتر رخ    افزايش سن و افزايش تعداد داروي مصرفي،      
   .3دهد مي

 هاي دارويي موارد واكنش% 10 آلرژي دارويي تقريباً 
 دارويـي كـه عـدم تحمـل        دهد درحـالي   را تشكيل مي  

)drug intolerance (90 %4دشـو  ل مـي امرا ش علل آن. 
 مختلفـي بـروز     بـاليني هاي دارويي بـه اشـكال        واكنش

   ماكولوپـاپولر، كهيـر    بثـورات نمايـد كـه عبارتنـد از         مي
و آنژيــوادم، آنافيلاكــسي،  بثــورات ثابــت دارويــي،     

  رژيـــك، اريـــتم فتوتوكـــسيك و فتوآليهـــا واكـــنش
ــولتي ــرم،  مــ ــندرم فــ ــتيونسســ ــسون اســ   جانــ

(Stevens-Johnson syndrome [SJS])،  نكروليـــزيس
  اپيـــــــــــــــــــدرمال   توكـــــــــــــــــــسيك

(toxic epidermal necrolysis [TEN]) ــت ، درماتي
ــسفولياتيو، ــچولوزاگز اك ــزهاپوس ــادي نتمايي جنرالي    ح

(acute generalized exanthematous pustulosis 
[AGEP])5و6باشــد اري ســرم و اريترودرمــي مــيَ، بيم ـ .

ســندرم مــوارد شــديد شــامل آنژيــوادم، آنافيلاكــسي، 
وميـر    ممكن اسـت بـا مـرگ       TENجانسون و    استيونس

 ـ   بـراي  % 5 از   مـرگ  خطـر كـه    طـوري  ههمراه باشند، ب
AGEP براي  % 25 تاTEN/SJS    در  .7باشـد   متغيـر مـي

ن  بيماراي آن شديم تا به بررسي دو ساله اين مطالعه بر  
  پوسـتي  هاي دارويي  بستري و سرپايي مبتلا به واكنش     

ازنظر نوع تظاهرات باليني، سـن، جـنس و نـوع داروي            
  .مصرفي بپردازيم

  
  روش اجرا

 بـوده كـه روي      مقطعـي  يا  حاضر، مطالعه  ي  مطالعه
 دارويـي هـاي     بيمار بـا تـشخيص قطعـي واكـنش         308

 پوسـت   و درمانگـاه   كننـده بـه بخـش      ناخواسته مراجعه 
 و  1387هـاي     طـي سـال     همدان تان فرشچيان بيمارس
بيمـاران  ي    در ابتـدا از كليـه     . اسـت  انجام شـده   1388
حال كامل   كننده مشكوك به اين ضايعات، شرح      مراجعه

 متخـصص  گرفته شد، و سپس توسـط        داروييباليني و   
 اشـكال مجرب معاينه شده و ضايعات منطبق با        پوست  

. عـه شـدند    وارد مطال  دارويـي هاي    قطعي واكنش  باليني
كــه ضــايعات مــشكوك بــه   در مــورد بيمــارانيضــمناً
 داشتند، بيوپسي از ضايعات انجام و       داروييهاي   واكنش
 و ضايعات منطبق    صورت گرفت  شناختي   آسيب بررسي

 چنين هم. دشدن وارد مطالعه شناختي آسيببا تشخيص 
وجود بيماري واضح پوستي ديگـر و يـا ضـايعات داراي            

 نداشـتن هـا، وجود    ساير بيماري  پوشاني تشخيصي با   هم
هـاي    يافتـه  نداشـتن   حال دارويي واضـح و انطبـاق       شرح

 معيارهـاي   عنـوان   بـه  در موارد مشكوك     شناختي  آسيب
بـا   گـردآوري شـده   اطلاعـات   . خروج درنظر گرفته شد   
ــسخه ــتفاده از نــ ــاري15ي  اســ ــرم آمــ ــزار  نــ   افــ

SPSS (SPSS, Inc., Chicago, IL, USA)و شــده   
 ،t  آزمــوني و توصــيفهــاي آمــار روش كــارگيري بــهبــا 

  .ند شدتوصيف و تحليل

  ها يافته
 بيمـار   114شامل   بيمار   308انجام مطالعه    در طي 

ــا تــشخيص  %)63( بيمــار خــانم 194و %) 37(مــرد  ب
ــنش  ــيواك ــد داروي ــه گرديدن ــتي وارد مطالع در .  پوس

 سال  2 سني بيماران از     ي   محدوده ،شده  انجام ي  مطالعه
كه ميانگين سني    طوري هوده است ب   سال متغير ب   77تا  

 )انحــراف معيــار±ميــانگين (كننــدگان مجمــوع شــركت
 .بود سال 8/16±3/35

 20ند، فقط شدكه وارد مطالعه     يان از مجموع بيمار  
 در گذشته را    داروييهاي    واكنش ي  سابقه%) 5/6(بيمار  

كردند و اين مقدار در گروه باليني بثورات ثابت          ذكر مي 
در گــروه . فراوانــي را داشــتمقــدار  بيــشترين دارويــي

ــا تــشخيص كهيــر حــاد،   ــاليني ب %) 6/46( بيمــار 76ب
داروهـاي  %) 6/27( بيمـار    45بيوتيـك،    استفاده از آنتي  

-non-sterodial antiي  ردهضدالتهابي غيراسـتروئيدي  

inflammatory drugs [NASID]))  ،ــوبروفن ايبــ
مـصرف  %) 4/10( بيمـار  17 و) اسـيد و غيـره     مفناميك

 خـود ذكـر     دارويـي  ي  كدئين  را در سـابقه      استامينوفن
 بيمار با تشخيص بثـورات اگزانتماتيـك،        67در  . نمودند
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ها  ، ضدتشنج %)6/45(  بيمار 21بيوتيك در    مصرف آنتي 
%) 6/8( بيمـــار 4 در NSAIDو %)26(  بيمـــار12در 

 بيمار مبـتلا بـه فـرم        57چنين از    هم. مثبت بوده است  
 ي  سابقه%) 6/59( بيمار   34ثابت،   داروييباليني بثورات   

 ي  سـابقه %) 7/15( بيمـار    9مصرف كوتريموكـسازول و     
 7در . حـال ذكــر نمودنــد   را در شــرحNSAIDمـصرف  

، دارويـي فـرم   بيمار بـا تـشخيص قطعـي اريـتم مـولتي      
. مصرف كوتريموكسازول در دو بيمار مثبت بوده اسـت        

 داشـتيم كـه     TENدر طي مطالعه يك بيمار مبـتلا بـا          
. كرد حال ذكر مي  مصرف آلوپورينول را در شرحي قهساب

 ضـايعات ناشـي از   بـاليني درصد فراواني انواع    فراواني و 
  . شده استارايه 1جدول   ناخواسته درداروييواكنش 

  بحث 
Kacalak2008اي در سال   و همكارانش در مطالعه 

 پرداختنـد،   دارويـي هاي پوسـتي      واكنش بررسيكه به   
%) 5/65( در زنـان     دارويـي دند كـه واكـنش      كرگزارش  

ايـن مـورد بـا       .9دهـد  رخ مـي  %) 5/34(بيشتر از مردان    
 .ي ما مطابقت داشت هاي مطالعه فتهيا

 ناخواسـته در    دارويـي  حاضر واكـنش     ي   در مطالعه 
 از بيشترين شيوع برخوردار بـوده       4 و   3هاي سني    دهه
 سني  ي  بيماران در اين دو دهه    % 40كه   طوري ه ب ،است

ــتند ــرار داش ــه. ق ــه توســط  در مطالع  و Sushmaاي ك
كـنش    بـر روي بيمـاران بـا وا         2005همكاران در سال    

 3هـاي    د، بيشتر بيماران درگير در دهه     شي انجام   يدارو
   .6 سني بودند4و 

مبتلا بـه   %) 9/52( بيمار   163 حاضر،   ي   در مطالعه 
بـا بثـورات ثابـت    %) 5/18( بيمار 57، داروييكهير حاد  

بـا بثـورات اگزانتماتيـك      %) 9/14(  بيمـار  46 و   دارويي
 باليني ترين تظاهرات  ترتيب از شايع   وجود داشت كه به   

چنين از مجموع داروهـاي مـصرفي بيمـاران          هم. بودند
، ) بيمــار308 مــورد در 412( مــا ي مــورد مطالعــه 

تـرين داروي مـصرفي در       شايع%) 7/42(ها   بيوتيك آنتي
از %) 5/16(هــا NSAIDبيمــاران بــوده اســت و ســپس 

 ي  در مطالعـه  . نـد ا  مصرفي شايع بـوده    هاي  ديگر داروي 
Souissi    تـرين تظـاهر      شايع 2007ال   و همكاران در س
هــاي ناخواســته پوســتي بثــورات      واكــنشبــاليني

 بثـورات ثابـت دارويـي     ماكولوپاپولر، كهير حاد و سپس      
ــوده اســت ــين آن  هــم.ب ــد كــه   چن ــا گــزارش نمودن ه

تـرين داروي   هـا شـايع  NSAIDها و سپس    بيوتيك آنتي
 ي  چنـين در مطالعـه      هـم  .10باشـند  مسبب بيماري مـي   

Fiszenson  در فرانسه شيوع  2003ران در سال     و همكا 
ترتيــب   بــهي دارويــي واكــنش ناخواســته بــالينيانــواع 
، %8، اريترودرمي %15كهير  ،%57 اگزانتماتيك بثورات

 SJS  و %8، واسـكوليت    %10سندرم هايپرسنسيتيويتي   
 و همكـاران   Kacalak ي در مطالعـه  . 11گزارش شـد  % 2

تيـك و كهيـر      بثـورات اگزانتما   بـاليني ميزان بروز انواع    
ها NSAIDبوده است و    % 1/39و  % 42ترتيب    به دارويي

ســيلين  هــاي آمينــوپني بيوتيــك دنبــال آن آنتــيه و بــ
 ،9ترين داروهـاي دخيـل در بـروز بيمـاري بودنـد            شايع

 بـاليني ترين نـوع      حاضر شايع  ي  كه در مطالعه   درحالي

 ناشـي از     پوستي فراواني انواع باليني ضايعات   : 1جدول  
ــي ناخواســته ــاران بيمارســتان واكــنش داروي  در بيم

  88 و 87هاي  الفرشچيان همدان در س
 (%) نسبي فراواني  مطلقفراواني  بالينياشكال 
 9/14 46  اگزانتماتيكبثورات

 9/52 163 كهير حاد
 5/18 57 داروييبثورات ثابت 
 3/2 7 فرم اريتم مولتي

SJS 3 1 
 TEN  1 3/0 

AGEP  7 3/2 
 6/0 2 درماتيت اكسفولياتيو

 3/2 7 واسكوليت
 3/2 7 آنژيوادم

 1 3 ي سرمبيمار
 3/1 4  اريترودرمي

حساس بـه   درماتيت  
 نور

1 3/0 

 100 308 جمع
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، كهير حاد بـوده اسـت كـه ايـن يافتـه             داروييواكنش  
ورد ان م از مجموع بيمار  . باشد ات فوق مي  مغاير با مطالع  

 47، )بيمــاران% 6/75( بيمــار يــك دارو 233مطالعــه، 
% 2/9(  بيمــار 28  ودو دارو) بيمــاران % 2/15(بيمــار  
. نـد ه بود  دارو مصرف نمـود     از سه  يا بيشتر سه  ) بيماران
ــدر مطال ــاران روي Gerson ي هع ــا 82 و همك ــار ب  بيم

جــام گرديــد، در  ناخواســته پوســتي اندارويــيواكــنش 
% 18بيمـاران فقـط يـك دارو،        % 56 دارويـي حال   شرح

% 17 دارو و حــدود ســهبيمــاران % 9 دارو، 2بيمــاران 
  .12 يا بيشتر را ذكر نمودند4بيماران 

  هـاي بتالاكتـام     بيوتيـك   حاضـر، آنتـي    ي  در مطالعه 
 كـدئين  ، استامينوفن ) مورد 45(ها  NSAID،  ) مورد 60(
تـرين   ترتيـب شـايع    به) مورد 6(و امپرازول    ) مورد 17(

چنــين در  هــم.  كهيــر بودنــدي داروهــاي ايجادكننــده
هـا   بيوتيـك  بيماران مبتلا به بثورات اگزانتماتيك، آنتـي     

تـرين داروي مـسبب بيمـاري         شايع ،ويژه سفالكسين  هب
 ــ ــت و ب ــوده اس ــشنج و  ه ب ــاي ضدت ــال آن داروه دنب

NSAID         در . ها از داروهاي شايع ايجـاد بيمـاري بودنـد
ــهمط ــيJustinianoي  الع ــاران، آنت ــا بيوتيــك  و همك   ه
ــ ــي  هب ــژه پن ــپورين  وي ــيلين و سفالوس ــر   س ــا و كمت ه

ها از داروهاي شـايع ايجـاد        سولفوناميدها و تتراسيكلين  
هـا و    هـا، بـاربيتورات    بيوتيك چنين آنتي  هم. كهير بودند 

NSAIDي تــرين داروهــاي ايجادكننــده هــا را از شــايع 
  .13شمردندبثورات اگزانتماتيك بر

 بيمار مبتلا بـه فـرم بـاليني    57 حاضر   ي  در مطالعه 
 34انـد، كوتريموكـسازول در      بـوده  داروييبثورات ثابت   

ــار  ــار 9 در NSAIDو %) 6/59(بيمـ در %) 7/15( بيمـ
در بيمـاران گـروه     . حال بيماران مثبت بوده اسـت      شرح

 تناسـلي  ي  كوتريموكسازول بيـشتر ضـايعات در ناحيـه       
 ي   بيمـار تنهـا ضـايعه در ناحيـه         18 كـه  طوري هبود، ب 

 داشت، يك بيمار فقط در لب ضـايعه داشـته و            تناسلي
 ضـايعه   ي تناسـلي    ناحيه بيمار هم در لب و هم در         پنج
در ساير نقاط بدن    )  بيمار 10( بيماران   ي   و بقيه  ندداشت

چنـين در   هـم . ها و پاها ضـايعه داشـتند       از جمله دست  
 در يك بيمـار      بودند، كرده مصرف   NSAIDگروهي كه   

 و  ي تناسـلي    ناحيـه ضايعه در لب، يك بيمار ضايعه در        
 بيمار ضايعه هم در لب و هم در ژنيتـال مـشاهده     2در  

مانـده در سـاير منـاطق بـدن از            بيمار بـاقي   5گرديد و   
 و همكـاران    Justiniano. ها ضايعه داشـتند    جمله دست 

ــد ــزارش كردنـ ــي از  گـ ــايعات ناشـ ــشتر ضـ ــه بيـ  كـ
ــسازول در ــهكوتريموك ــلي ي  ناحي ــده،  تناس ــده ش  دي

بيشتر باعث ايجـاد    ) ايبوبروفن(ها  NSAIDكه   درحالي
  .13شوند ضايعه بر روي لب مي

 با ساير مطالعـات    آن   ي  مقايسه ما و    ي  نتايج مطالعه 
هـا و   ويـژه بتالاكتـام   هها ب بيوتيك دهد كه آنتي نشان مي 
NSAIDي تـــرين داروهـــاي ايجادكننـــده هـــا شـــايع 
در . باشـند   ناخواسـته پوسـتي مـي      دارويـي هاي   واكنش
 بـاليني تـرين نـوع       شـايع  دارويـي  مـا، كهيـر      ي  مطالعه

كه اين يافتـه مغـاير بـا سـاير           درگيري در بيماران بود   
دليل مصرف   هرود اين وضعيت ب     احتمال مي  .مقالات بود 

هـا و يـا عـدم       NSAID هـا و   بيوتيـك  بيش از حد آنتي   
هـاي    درمانگاه مراجعه بيماران با بثورات اگزانتماتيك به     

در نهايـت  . باشـد  بودن بيماري مي دليل خفيف  ه ب پوست
 بيـشتر   ي  تـر و بـا حجـم نمونـه         كه مطالعات وسـيع    آن
كننـده   هاي بيشتر كمك   تواند در دستيابي به آگاهي     مي

  .باشد
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Background and Aim: Adverse drug reactions are inevitable 
outcomes of drug therapy, which may cause mortality and 
morbidity for those whom are treated in this way. Cutanous 
adverse drug reactions are abserved in 2% to 3% of inpatients 
but only 2% of them are considered serious and may cause 
death. The aim of this study was to determine the cause and 
clinical forms of adverse drug reactions referred to 
department of dermatology. 

Methods: This cross-sectional study that was done on 
patients with diagnosis of cutanous adverse drug reactions in 
2007 and 2009. All patients suspected with diagnosis of 
adverse drug reactions were examined by an experienced 
dermatologist for determination of different kinds of clinical 
manifestations. 

Results: During the study period, 308 patients were recruited. 
Cutanous adverse drug reactions were found to be more 
frequent in females (63%) than in males (37%). Betalactam 
antibiotics were found to be the most frequent cause of 
adverse cutaneous drug reactions (42.7%), followed by non-
steroidal anti-inflammatory drugs (16.5%). Acute urticaria 
was the most frequent observed drug reaction (59.2%) 
followed by fixed drug eruption (18.5%) and maculopapular 
rashes (14.9%). 

Conclusion: In this study adverse cutaneous drug reactions 
was mainly induced by betalactam antibiotics and non-
steroidal anti-inflammatory drugs. The most common forms 
of cutaneous adverse drug reactions were found to be: acute 
urticaria, fixed drug eruption and maculopapular rashes.   

Keywords: adverse drug reaction, acute urticaria, 
exantematic eruption, fixed drug eruption 
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