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  تشنجضدعوارض پوستي داروهاي 

  
  همقدم

ين مشكلات موجود در حيطه طـب       تر  شايعيكي از   
عـوارض   دارويـي و   ي  هي ناخواسـت  هـا   واكـنش ،  باليني

  .دباش ميناشي از آن 
از نظر سازمان بهداشت جهاني واكـنش ناخواسـته         

هر نوع ، (Adverse Drug Reaction [ADR]) دارويي
ناخواسته و نامطلوب كه در دوز مصرفي ، بخش اثر زيان

، دشو  ميتشخيص يا درمان ايجاد، دارو براي پيشگيري
  .1دگرد ميتعريف 

ي دارويي را در    ها  واكنش ايجاد   خطرعوامل خاصي   
، جـنس ،   از سـن   اند  عبارتاين عوامل   . برد  مي افراد بالا 

 مـصرف   زمـان   هـم تعداد داروهايي كـه توسـط بيمـار         
يي مثـل نقـص     هـا   بيمـاري قبلـي   ي     زمينـه  د و شو  مي

  .1ايمني

  
تركيبات آروماتيك مثل    تشنج ضد در بين داروهاي  

كاربامـازپين بـيش از سـاير        فنوباربيتـال و  ،  ينيتو فني
ــم پوســتي   ــروز علاي ــا باعــث ب ــداروه ــه شــو يم ند ك

در بيمارسـتان   شـدن      منجـر بـه بـستري      اوقـات   گاهي
داروهاي جديـدتر مثـل لامـوتريژين نيـز         . 2-4دگرد  مي
  .5و6د باعث عوارض پوستي شودتوان مي

آيد   مي چندعلتينظر    بهپاتوژنز اين عوارض پوستي     
 هـاپتون ناشـي از      نظريه علت  بهو در خيلي از بيماران      

انيــسم دو مك حــساسيت دارويــي اســت كــه هــر    
يـك عـدم    . دشو  ميمتابوليك را شامل     يك و ژايمونولو

آن زدايـي     تعادل بين اثرات متابوليك مفيد دارو و سم       
ي فعال دارو شود    ها  متابوليتممكن است سبب تجمع     

ي آنـدوژن   هـا   پروتئينبرگشت به    قابلصورت غير   بهكه  
  .7دشو متصل تواند يم

  1افضلي دكتر بهاره ملك
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   .اعلام نشده است :تعارض منافع

 دارومـصرف  علتي بـراي قطـع    تشنج شايع بوده وضدعوارض پوستي داروهاي  :زمينه و هدف 
ون و ـجانساسـتيونس ـ  ندرم ـ ماكولوپاپولر تا ستيـبثورات پوساين عوارض طيفي از . دـباش مي

در بـين داروهـاي رايـج ضدتـشنج تركيبـات آروماتيـك مثـل               . باشـد   نكروز سمي اپيدرمال مي   
فنوباربيتـال و كاربامـازپين شـيوع بـالاتري از بـروز عـوارض پوسـتي را دارنـد كـه                     ،  تويين  فني

داروهـاي جديـدتر مثـل لامـوترژين نيـز      . گـردد  شدن بيماران مـي   اوقات منجر به بستري     گاهي
  .د عوارض پوستي ايجاد كندتوان مي

  
تشنج در طـي  ضدتمام بيماراني كه با تشخيص عوارض پوستي داروهاي   ي    وندهپر :روش اجرا 

بستري شده بودنـد مـورد      ) ص(رسول اكرم  ي تابع دانشگاه آزاد اسلامي و     ها  بيمارستان سال در    8
  .بررسي قرار گرفت

  
 )%32( تويين  فني،  وستي نشان داده بود   پين دارويي كه در اين تحقيق عوارض        تر  شايع :ها  يافته

  . بود)%3(كمترين عارضه پوستي مربوط به لاموترژين  و
  
د كـه   باش ـ   مـي  بـروز عـوارض دارويـي      تـشنج يكـي از علـل شـايع        ضدداروهاي   :گيري  نتيجه
  .دباش  مياقدامات درماني مناسب نيازمند بستري و  حيات بوده وي هكنند  تهديداوقات گاهي
  

  وييعوارض دار، تشنجضدداروهاي ، عوارض پوستي :ها كليدواژه
  

  27/11/89: پذيرش مقاله          14/10/89 :دريافت مقاله
  30-34): 1 (2ي  دوره، 1390پوست و زيبايي؛ بهار 

  وهشي پژيمقاله
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ن  بالاي عوارض پوسـتي اي ـ     با توجه به شيوع نسبتاً    
 عـوارض  علـت  بهبيماراني كه    روي اين پژوهش ،  داروها

در بخـش پوسـت      تـشنج  ضد پوستي ناشي از داروهاي   
 تهـران و   دانشگاه آزاد اسـلامي      ي  ي تابعه ها  بيمارستان

، طي هشت سال بـستري شـده بودنـد        ) ص(رسول اكرم 
  .صورت پذيرفت

  
  روش اجرا

 تمـام   ي  پرونده،  نگر   گذشته مقطعيدر اين تحقيق    
پوسـتي ناشـي از     يص عـوارض     كـه بـا تـشخ      بيماراني
 حساسيت پوستي ناشي، )drug eruption (دارو مصرف

يا ) hypersensitivity drug eruption (از مصرف دارو
 1379عناوين مشابه در مراكز ذكرشده در طـي سـال           

. استخراج شد ،  بودند  بستري شده  1386 تا پايان سال  
ــاليني و    ــم ب ــاس علاي ــر اس ــشخيص ب ــشاهدات  ت م

توسـط متخـصص پوسـت و در         ورفولوژيك ضـايعات  م
.  گرفته بـود   صورت بيوپسي پوستي    ي  وسيله  بهمواردي  

 واكنش دارويـي    علت  بهبيماراني كه   ،  سپس از بين آنها   
عوارض پوستي شده  دچار تشنچضدنسبت به داروهاي 
  .مورد مطالعه قرار گرفتند و بودند انتخاب شده

 ،جــنس، شــده شــامل ســن آوري جمــعاطلاعــات 
زمـان  ،  زمـان   هـم داروهاي مـصرفي    ،  اي  بيماري زمينه 

علايم بـاليني   ،  ايجاد واكنش پوستي بعد از شروع دارو      
 تغييرات آزمايـشگاهي و نـوع واكـنش پوسـتي         ،  همراه

  .مورد بررسي قرار گرفت
 ي آمـار توصـيفي    ها  شاخص از   ها توصيف داده براي  
ــبه ــده محاس ــا ش ــسخه ب ــرم 5/11ي  ن ــزار ن   SPSS اف

(SPSS Inc. Chicago, IL, USA)  شداستفاده.  
  
  ها يافته

ي پوسـتي   ها  واكنش علت  بهتعداد كل بيماراني كه     
تــشنج در طــي مــدت ضدناشــي از عــوارض داروهــاي 

ي موردمطالعه بستري شـده     ها  بيمارستان در   ذكرشده
.  نفر مذكر بود32 و  مؤنث نفر44 نفر شامل 76، بودند

سـال   16 -70 سني طيفاز نظر سني اين بيماران در       
  . بودندسال 43و با ميانگين 

در تمـامي بيمـاران بـا ظهـور          شروع علايم پوستي  
  بيمـار و   27اريترودرمـي در    . بثورات ماكولوپاپولر بـود   

بـروز كـرده     بيمـار 22در  جانسونـ   سسندرم استيون 
 بيمـار فقـط     8،  درمالي ـبيمار نكروز سـمي اپ     15. بود

  بيمـار ضـايعات ماكولوپـاپولر      4بثورات ماكولوپاپولر و    
  .داشتندهمراه با  كهير 

،  تـشنج علـت  به) %58 (نفر 44، از بين اين بيماران 
 بيمــار 8، تــشنجپيــشگيري از جهــت ) %26 (نفــر 20

ت افـسردگي   ل ـع بـه ) %5 (نفـر  4 ت مانيا و  لع به) 11%(
تـشنج  ضدتحت درمان بـا حـداقل يكـي از داروهـاي             

  .بودند
ين دارويي كه باعث واكنش پوسـتي شـده         تر  شايع

 بـه   تـويين   فنـي از بيماران از    % 32.  بود تويين  فني،  بود
ــايي ــال % 24، تنهـ ــاران از فنوباربيتـ از % 18، از بيمـ
، تــويين تــوأم فنــي و فنوباربيتــال از %13، پينزكاربامــا

ــياز% 10 ــويين و   فنـ ــازپين تـ ــوأمكاربامـ از % 3  وتـ
  .ندكرد ميلاموترژين استفاده 

بروز عـوارض پوسـتي نـسبت بـه          ين زمان تر  كوتاه
.  سـال بـود    5زمـان   ترين    ولانيط  روز و  10شروع دارو   

روز بعــد از  74 متوســط زمــان بــروز عــوارض دارويــي
كل  %48(ولي بيشترين فراواني     بود مصرف دارو شروع  
 مربوط به بيماراني بود كه بروز واكـنش آنهـا         ) بيماران

  .بعد از شروع رخ داده بود ماه  هفته تا يكدو
ي  يافته ينتر شايع،  از بيماران تب  )  نفر 68 (%89 در
بيمـاران لكوسـيتوز    % 84 در. گزارش شده بـود    باليني

  .از آنها ائوزينوفيلي داشتند% 31وجود داشت كه 
ــاليز ادراري در  ــه   %54آن ــود ك ــل ب ــاران مخت بيم

ينـوري  ئپروت پيـوري و  ،  همـاچوري ها    ين يافته تر  شايع
  .بود

ــتلال در  ــايشاخ ــا آزم ــدي در ه ــار 36ي كب  بيم
ي ها آنزيم افزايش  نفر34 مشاهده شد كه در اين ميان

ــار افــــزايش SGPT( ،14 و SGOT (كبــــدي  بيمــ
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را نشان    آلكالن فسفاتاز   بيمار افزايش  16 روبين و  بيلي
  .دادند

 بيمار گزارش شده بود 30اختلالات الكتروليتي در  
 نفر  5،   اوره و كراتينين   نفر افزايش  12كه در اين ميان     

 ترمينفـر هايپونـا    6 نفر هايپرناترمي و   9،  يپركالمياه
  .داشتند

  
  بحث

 آمده از ايـن پـژوهش       دست  بهبا توجه به اطلاعات     
زنان بيش از مـردان دچـار عـوارض پوسـتي ناشـي از              

تـشنج شـده بودنـد كـه بـا آمـار            ضدمصرف داروهاي   
  .1 آمده از ساير مقالات مطابقت دارددست به

ي هـا  هورمـون اين اسـت كـه       يك توضيح احتمالي  
 ي خـاص و   هـا   بادي آنتيتوليد  ،  هاT-cell جنسي روي 

  .8دگذار ميمدياتورهاي التهابي اثر 
باعث افزايش   ي جنسي زنانه  ها  هورمونكلي  طور  به

ــوارد فيزيولو  ــي در م ــخ ايمن ــك وژپاس ــك ژپاتولو ي ي
التهـابي را    يهـا   پاسخها   در حالي كه آندروژن   . دشو  مي

كـاهش   آنـدوژن  يـدهاي ئحتي بيش از گلوكوكورتيكو   
  .9و10دهند مي
 كه دچـار عـوارض پوسـتي شـده          كثريت بيماراني ا

 تـشنج اسـتفاده   ضدتـشنج از داروهـاي      علـت     بهبودند  
كه در اين  بود  ين دارويي   تر  شايع،  تويين  فني. ندكرد  مي

ــود و   بررســي ســبب ايجــاد عــوارض پوســتي شــده ب
لاموتريژين كمتر از ساير داروها باعـث ايجـاد عـوارض     

  .دارويي شده بود
  وماتيك مثلي آرها ضدتشنجدر مطالعات قبلي نيز    

  

  ميـزان  فنوباربيتال و كاربامازپين بـالاترين    ،  تويين  فني
  .1اند بروز عوارض پوستي را داشته

ين عارضـه پوسـتي در      تر  شايع ماكولوپاپولر   بثورات
مشاهدات منـصور و همكـارانش       اين تحقيق بود كه با    

  .2نيز مطابقت داشت
آزمايـشگاهي و    بـروز علايـم    علـت    دشـو    مي تصور
 يهـا   آنـزيم تفـاوت در بيـان      ،   مختلف اعضايدرگيري  

، ي آنهـا  هـا   متابوليـت  داروهـا يـا      زدايي  سم ول در ئمس
يـك  ژواكـنش ايمونولو   يـا    ي مختلف متابوليـسم   ها  راه

  .6و11باشد
هپاتيـت علـت    مطالعات مختلف نـشان داده اسـت   

در بيمـاراني اسـت كـه دچـار عـوارض            نارسايي كبـد  
ــاي   ــي از داروه ــي ناش ــشنج ضدداروي ــيت ــو م  وند ش

 كلـي   طـور   به. ت مرگ در اين افراد است     لين ع تر  ايعش
  .12است% 18-40ومير  مرگ، دشو ميوقتي كبد درگير 

از بيمـــاران اخـــتلال در % 48، در ايـــن مطالعـــه
ي كبدي را نشان دادند ولي تمـام آنهـا بـدون            ها  آنزيم
  .بهبود يافتنداي  عارضه

كنتـرل عـوارض     ين اقدام اوليـه درمـاني در      تر  مهم
قطـع   تـشنج شـناخت و    ضد از داروهـاي     پوستي ناشي 

يـك  وين والپرزبهترين جـايگ   د و باش  مي مسئول   يدارو
  .13و14دباش مياسيد 

  گفت عـوارض پوسـتي ناشـي از        توان  ميدر نهايت   
تـشنج يكـي از مـشكلات شـايع پزشـكي      ضدداروهاي  

پوستي و آزمايشگاهي    غير  با علايم  معمولاًد كه   باش  مي
كـه  )  دارويـي  سيتافزايش حسا سندرم   (همراهي دارد 

  .دباش مياقدامات درماني جدي  نيازمند گاهي
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Cutaneous reactions of anticonvulsant drugs 
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Background and Aim: Cutaneous drug reaction is a common 
side effect of antiepileptic drugs and a frequent cause of 
treatment discontinuation. These reactions ranges can be a 
mild maculopapular rash to Stevens-Johnson Syndrom and 
toxic epidermal necrolysis. Among the traditional 
anticonvulsant drugs the aromatic compounds Phenytoin, 
Phenobarbital and Carbamazepin have been associated with 
relatively higher incidences of cutaneous reactions which can 
hospitalized the patient. Some of the newer drugs also can 
induce this problem, especially lamotrigine. 

Methods: All records of patiens who were hospitalized at 
hospitals related to Islamic Azad as well as Rasol Akram 
hospital with a diagnosis of cutaneous drug reaction to 
anticonvulsant therapy in 8 years period were reviewed. 

Results: The most common culprit was phenytoin (32%) and 
the least common drug was lamotrigin (3%). 

Conclusion: Cutaneous reaction to anticonvulsant drugs is 
common and sometimes may be life threatening which needs 
serious treatment options. 

Keywords: cutaneous reaction, drug eruption, anticonvulsant, 
side effect 
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