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بررسي اتيولوژي و خصوصيات باليني ضايعات دهاني در مبتلايان به سرطان پس از 
 مشهد» ع«امام رضا شروع شيمي درماني در بيمارستان

  ****الديني كرمخواجه  دكتر مهرانگيز -*** دكتر محمدمهدي كوشيار-**دكتر عباس جوادزاده - *دكتر زهرا عطايي
  .ريهاي دهان دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي كرمان استاديار گروه آموزشي تشخيص و بيما-*

  . دانشيار گروه آموزشي تشخيص و بيماريهاي دهان دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي مشهد-**
  .مشهددانشگاه علوم پزشكي  استاديار گروه آموزشي انكولوژي دانشكده پزشكي -***

  .مشهددانشگاه علوم پزشكي ي دانشكده پزشكي استاد گروه آموزشي ميكروبيولوژ -****
  

  چكيده
درماني مستعد عفونتهاي موضعي و منتشر از جمله عفونتهاي دهاني  علت عوارض بيماري و نيز شيمي ه  بيماران سرطاني ب  : هدفزمينه و   

سرطان پس از شروع شيمي درماني       به منظور بررسي اتيولوژي و خصوصيات باليني ضايعات دهاني در مبتلايان به              مطالعهاين  . باشند  مي
  . مشهد انجام گرفت» ع«شناسي بيمارستان امام رضا   سرطان–شناسي  شدگان بخش خون  ماه در پذيرفتهششبه مدت 

 بيمار مبتلا به سرطان كه براي اولين بار تحت شيمي           14 ماه و بر روي      ششصورت توصيفي مقطعي به مدت      ه  مطالعه ب : روش بررسي 
جهت تشخيص عامل بوجودآورنده ضايعات دهاني علاوه بر نماي باليني از آزمايشهاي سـيتولوژي و               . گرفتند انجام شد    درماني قرار مي  

  . انجام شد χ2آزمون و SPSS بررسيهاي آماري با استفاده از نرم افزار آماري . كشت ميكروبي استفاده شد
 ضـايعه   شش ضايعه كانديدايي و     هنُراساس كشت و بررسي سيتولوژي       كه در مجموع ب    ايجاد شد  بيمار ضايعات دهاني     14در  : ها  يافته

  .كدام از بيماران ضايعه باكتريال ظاهر نشد و در هيچ) يك بيمار به هر دو ضايعه مبتلا شد (بودهرپسي 
 نظر آماري رابطـه     از. باشد   عفونتهاي دهاني در بيماران تحت شيمي درماني مي        %2/64اين مطالعه نشان داد كه عفونت كانديدايي عامل         

 ضـايعات   %9/42همچنـين    ).>05/0P(دار بـود    الطيف معني  هاي وسيع  بيوتيك ظهور عفونت كانديدايي با تب، لكوپني و مصرف آنتي        
  .مربوط به ويروس هرپس سيمپلكس بودند كه ظهور اين عفونت با تب رابطة مثبت داشت

عفونتهاي كانديدايي و هرپسي دهان در بيماران تحت شـيمي درمـاني يـك               مطالعهبا توجه به نتايج بدست آمده از اين         : گيري  نتيجه
عامل مهم ضايعات دهاني است كه نماي باليني ضايعات كانديدايي تماماً به شكل پلاك سفيد و منتشر و ضايعات هرپـسي در بيـشتر                        

توان به  عدم ظهور عفونتهاي باكتريايي را مي .طرفه و لوكاليزه بودند اي وسيع با حاشيه  سفيد برجسته و اغلب يكمهموارد به شكل زخ  
  .داد  نسبت  آزمايشگاهي  الطيف يا احتمالاً خطاي هاي وسيع بيوتيك مصرف آنتي
   تظاهرات دهاني- درماني  شيمي- سرطان: ها كليد واژه
  29/11/83: پذيرش مقاله  25/9/83: اصلاح نهايي  17/2/83: وصول مقاله

 z_atai@yahoo.comيماريهاي دهان و تشخيص دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي كرمان بآموزشي گروه : نويسنده مسئول

  
  مقدمه

ماري و  ـ عـوارض بي ـ   به دليـل  در بيماران مبتلا به سرطان      
همچنين دريافـت داروهـاي شـيمي درمـاني، سيـستم ايمنـي             

بنابراين، بيماران مستعد ابـتلا بـه عفونتهـاي         . گردد  تضعيف مي 

 عفونتهاي دهاني در اين بيماران ،)1.(باشند تشر ميموضعي و من 
تواند منجر به عفونت منتشر يا سپتي سمي و يا      شايع بوده و مي   

ويـژه در هنگـام غـذا       ه  حداقل ايجاد درد و ناتواني در بيماران ب       
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و همكارانزهرا عطايي دكتر  

آميــز ايــن بيمــاران   بــراي درمــان موفقيــت،)2(.خــوردن شــود
 امـر   تشخيص صحيح و درمان به موقع ضـايعات دهـاني يـك           

  )1(.حياتي است
 Montgomery, Schneidmanتحقيقات مشابهي كه توسط

Cohen و Greenberg    ــاني در ــاهرات ده ــي تظ ــراي بررس  ب
در دهـد   بيماران با سركوب سيستم ايمني انجام شد نـشان مـي      

تـضعيف شـده، علائـم و        آنهـا    شديداً سيستم ايمني  افرادي كه   
عفونت نماي غير   شود، و     هاي عفونت معمولاً سركوب مي      نشانه

 عـلاوه بـر     ،بنـابراين جهـت تـشخيص     . كند  اختصاصي پيدا مي  
نماي باليني از آزمايشات پاراكلينيكي بايد كمـك گرفـت، ايـن            
محققان به كمك آزمايشات اختصاصي نشان دادنـد شـايعترين          

 عفونت كانديـدايي و شـايعترين زخـم،         ،عفونت در اين بيماران   
  )8-3.(زخمهاي هرپسي هستند

 اين مطالعه بررسي اتيولوژي و خصوصيات بـاليني         هدف از 
ضايعات دهاني در بيماران مبتلا به سرطان دهان پس از شروع           

كه بررسـيهاي آزمايـشگاهي      يياز آنجا . شيمي درماني مي باشد   
كه تحت شـيمي درمـاني        صورت رايج و براي تمام بيماراني     ه  ب

باشـد،   ويژه از نظر كشت ويروس عملي نمـي       ه  گيرند، ب   قرار مي 
توانـد    تعيين ميزان شيوع عفونتها و نماي باليني شايع آنهـا مـي           

  .راهكاري جهت تشخيص ضايعه باشد
  

  روش بررسي
صورت توصـيفي مقطعـي در فاصـله زمـاني         مطالعه به   اين  
 مــاه در بيمــاران مبــتلا بــه ســرطان پذيرفتــه شــده در  شــش

مشهد كه براي اولين بار تحت شيمي       » ع«بيمارستان امام رضا    
اي بـراي هـر       ابتدا پرسشنامه . گرفتند انجام شد    رماني قرار مي  د

بيمار تكميل گرديد كه شامل اطلاعات مربوط به سن، جـنس،           
) هرپس عـود كننـده لـب      (نوع سرطان و سابقه ابتلا به تبخال        

هاي سفيد وجود يا عدم تب و محل ضايعه و نماي            تعداد گلبول 

مـاران از هنگـام     دهـان تمـام بي    . باليني، در آن ذكر شـده بـود       
مـورد  ) اي سه بـار    هفته(طور يك روز در ميان      ه  بستري شدن ب  

معاينه قرار گرفت معاينه و پر كردن پرسشنامه توسط پژوهشگر    
بيماران در هر جلسه از نظر وجود ضـايعات مخـاطي           . انجام شد 

طور دقيق مورد بررسي قرار گرفتند و بـه محـض مـشاهدة             ه  ب
يعه و نماي بـاليني ثبـت شـد و           محل ضا  ،ضايعه، در پرسشنامه  

هايي از ضايعه براي انجام كـشت و          توسط سوآب استريل نمونه   
  .شد بررسي سيتولوژي تهيه مي

زمـايش  آهاي كشت ويروس بلافاصله در داخل لولـه           نمونه
هاي كـشت    و نمونه(Transport medium)حاوي محيط ناقل 
هــا در داخــل لولــه آزمــايش حــاوي ســرم  كانديــدا و بــاكتري

 و براي بررسي سـيتولوژي      شد  ميفيزيولوژي و بويون قرار داده      
هـاي گرفتـه شـده توسـط سـواب اسـتريل بـر روي لام                  نمونه

  .گرديد ميثابت درجه نود گسترده شده و توسط الكل 
ها در داخل فلاسـك يـخ حـداكثر بـا             پس از آن اين نمونه    

 ســاعت بــه بخــشهاي ويــروس شناســي و     يــكفاصــلة 
شدند و بقيـة مراحـل شـامل كـشت         مي شناسي منتقل   ميكروب

آميــزي و بررســي اســمير  ويــروس، كانديــدا، بــاكتري و رنــگ
   .شد سين مربوطه انجام مييسيتولوژي توسط تكن

هاي سفيد خـون بيمـاران كـه توسـط           تعداد سلول در پايان   
آزمايشگاه روزانه انجام مي شد و دمـاي بـدن بيمـاران توسـط              

ــوه ــنج جي ــه دماس ــام نمون ــردا اي هنگ ــط ب ــايعه توس ري از ض
اي آماري بـا    يهبررس. گرديد ميشد، ثبت     كننده گرفته مي   معاينه

  .شد مي انجام χ2آزمون  و SPSSافزار آماري  استفاده از نرم
  
  ها يافته
  ن ـرات سني بيماران بيـه تغييـ دامن،رـحاضي ـبررسدر  -1

 تن  24( از بيماران    %60.  سال بود  7/36 سال و ميانگين     9-78
 %40بودنـد و    ) حـاد و مـزمن    (مبتلا به لوسـمي     )  بيمار چهلاز  
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 . . .بررسي اتيولوژي و خصوصيات باليني ضايعات دهاني در

 (Hematogenous)باقيمانده مبتلا به ساير بـدخيميهاي خـوني        
  .  بودند(Solid)يا تومورهاي توپر 

.  رخ داد  %35 تن از بيماران     14بروز ضايعات دهاني در      -2
 سـال و    هنُ سال و حداقل سن      7/29ميانگين سني در اين افراد      

داري بـين     نين رابطه معني  مچه. سال بوده است   78حداكثر آن   
 اگـر چـه در مـردان        ، دهاني مـشاهده نـشد      جنس و نوع عونت   

 و در زنــان بيــشتر عفونــت %7/66بيــشتر عفونــت كانديــدايي 
  . مشاهده شد%60 هرپسي

 مبـتلا بـه لوسـمي حـاد         %3/64برابـر    نفـر    هنُاز اين تعداد    
 لوسمي حاد    مبتلا به  %1/7معادل   نفر   يك (ALL)لنفوسيتيك  

 مبـتلا بـه لوسـمي    %1/7معـادل   نفر  يك و   (AML)ميلوئيدي  
 مبتلا به لنفـوم     %3/21يعني   نفر   سه و   (CLL)يدي  يمزمن لنفو 

  بيمـار  هـشت  بيمـار،    14از ايـن    .  بودند (NHL)غير هوچكيني   
  . زن بودند%9/42برابر  بيمار شش مرد و %1/57يعني 
 بيمـار   هـشت  بيمار داراي ضـايعه دهـاني،        14از تعداد    -3
يعنـي   بيمـار  پنج فقط مبتلا به عفونت كانديدايي، %1/57يعني  

 فقط مبتلا به عفونت هرپسي بودند و در يك بيمار ابتلا 8/35%
 ضـايعه   15در مجمـوع تعـداد      (به هر دو ضايعه مـشاهده شـد         

  ).مشاهده گرديد
 ضـايعات   %3/83مقايسه شكل ضايعات نشان داد كـه         -4

 كاذب زردرنگ بودند   ي زخم با غشا   هرپسي به شكل اروزيون و    
يعنـي  و بقيـة آنهـا      ) زخمها وسيع بوده و حاشيه سفيد داشـتند       (
تمـام ضـايعات كانديـدايي بـه        .  به شكل وزيكول بودند    7/16%

هاي سفيد قابل كنده شدن همراه بـا اريـتم بافـت             شكل پلاك 
  .زيرين بودند

براساس اين بررسي از نظر جايگاه، عفونـت كانديـدايي       -5
دور سال زبـان بـا بيـشترين        :  ترتيب كاهش شيوع در نواحي     به

، مخاط لب، وسـتيبول ناحيـه لـب، مخـاط           %7/66يعني  درصد  
 و  %2/22، كام سـخت     %3/33گونه، كان نرم با درصد مساوي       

سطح شكمي   مخاط آلوئولر، لثه،     گونه،ورميليون، و ستيبول    لبه  
در ضـايعات  .  بودندمبتلا %1/11، كف دهان با درصد برابر   زبان

لبـه   مربـوط بـه نـواحي        %3/33 برابـر هرپسي بيشترين درصد    
. زبان و كام نرم بودسطح شكمي   ،  سطح پشتي زبان  ورميليون ،   

مخاط آلوئولر و كام سخت در مرتبة دوم قرار داشتند با درگيري          
7/16% .  

هـاي سـفيد بيمـاران در هنگـام          بررسي تعـداد گلبـول     -6
 بيمـاران داراي ضـايعات      ،%3/33د كه در    برداري نشان دا    نمونه

كـه    در حـالي  .  بود 2000-1000هاي سفيد بين     هرپسي گلبول 
ــدايي در   ــايعات كانديـ ــاران داراي ضـ ــوارد %6/55در بيمـ  مـ

همچنـين در ايـن     .  بـود  2000-1000هـاي سـفيد بـين        گلبول
 كـه  هـزار هاي سفيد كمتر از   موارد تعداد گلبول   %1/11بيماران  

  .ي از نظر آماري بدست نيامددار رابطه معني
در بررسي بين نوع عفونت دهاني و سابقه هـرپس لـب          -7

  بيمار مبتلا بـه عفونـت هرپـسي        ششمشخص شد كه در بين      
با عفونت هرپـسي    )  بيمار چهارتعداد  ( از بيماران    %7/66 دهان،
 دوتعـداد   ( از آنهـا     %3/33 ولي   ،سابقه هرپس لب داشتند   دهان  
 لب را اظهار نكرده ولي دچـار ضـايعه          سابقة عود هرپس  ) بيمار

دار   دهاني هرپسي شدند كه ايـن رابطـه از نظـر آمـاري معنـي              
  )<05/0P(.نبود

بررسي دماي بدن بيماران نشان داد كه بين وجود تـب            -8
داري وجـود     برداري و نوع عفونت رابطـة معنـي         در هنگام نمونه  

ولي در عفونـت هرپـسي نـسبت بـه عفونـت            ) P=29/0(ندارد  
 بـا متوسـط دمـاي    %3/83(ديدايي درصد بـالاتري از افـراد       كان
 از بيمـاران    %6/55كه تنهـا      در حالي . داراي تب بودند  ) 03/38

تـب  ) %83/37بـا متوسـط دمـاي       (مبتلا به عفونت كانديدايي     
  .داشتند
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و همكارانزهرا عطايي دكتر  

  بحث
 حاضر تنها دو نوع عفونت دهاني مشاهده گرديد         بررسيدر  

ــت و  ــدايي و عفون ــت كاندي ــه شــامل عفون ــروس هــرپس ك ي
رغم تلاش در بررسـي ظهـور عفونتهـاي        سيمپلكس بود و علي   
ايـن  در  . گونه كشت مثبتي وجـود نداشـت        باكتريال دهان، هيچ  

ــه ــي از    مطالع ــاي ناش ــور عفونته ــراي ظه ــي ب ــايج بررس  نت
منفي ) گرم مثبت و منفي   (زاي شايع دهاني      هاي بيماري  باكتري

 ضـايعه دهـاني،      بيمـاران داراي   %3/93با توجه بـه اينكـه       . بود
كردند، اين نتيجه منفـي را        الطيف دريافت مي   بيوتيك وسيع  آنتي

 بيوتيك نسبت داد ولي احتمال       توان به مصرف آنتي     ي مي تا حد
 ايــن مطالعــهدر  .شــود خطاهـاي آزمايــشگاهي كــاملاً رد نمـي  

دنبال شيمي درماني ايجاد شدند،     ه   ضايعات دهاني كه ب    1/57%
 بيمـاران داراي    %7/66يي بودنـد و     مربوط به عفونـت كانديـدا     

  .بتلا به لوسمي لنفوئيدي حاد بودندـعفونت كانديدايي م
Giuliana  ،Epstein   و Ruskin    اي   هم در تحقيقات جداگانه

به اين نتيجه رسيدند كه نيمـي از تمـام عفونتهـاي دهـاني در               
 ـ  ه  بيماران با لوسمي حاد اتيولوژي قارچي دارند و ب         ه طور اوليه ب

  .شـوند   هـاي مختلـف كانديـدا ايجـاد مـي           ژادها و گونه  وسيله ن 
 بيماران داراي عفونت كانديدايي دهان در اين        8/88%،  )9-11(

كردند كه ايـن     الطيف دريافت مي   هاي وسيع  بيوتيك بررسي آنتي 
اي و داروهاي  دهد، احتمالاً علاوه بر بيماري زمينه امر نشان مي  

طـور  ه  لطيف هم ب  ا هاي وسيع  بيوتيك  ضد سرطان، مصرف آنتي   
در  .ناپـذير در ايجـاد عفونـت كانديـدايي دخالـت دارنـد             اجتناب
 و همكارانش انجام گرفت اين      Ruskinكه توسط   ديگر  بررسي  

الطيـف بـا     هاي وسيع  بيوتيك نتيجه بدست آمد كه مصرف آنتي     
تعـداد  ،  )11.(ايجاد عفونت كانديدايي دهان و حلـق رابطـه دارد         

ز بيماران مبتلا به كانديدوزيس در  ا%6/55هاي سفيد در    گلبول
 كمتـر از    %1/11 و در    2000-1000 بـرداري بـين     هنگام نمونه 

اين امر نشان داد كه بـين لكـوپني و بـروز عفونـت            .  بود 1000

 Ruskinدر تحقيق   . كانديدايي در دهان رابطة مثبتي وجود دارد      
 نيز نتـايج مـشابهي بدسـت آمـده          1992و همكارانش در سال     

بـا توجـه بـه اينكـه دفـاع بـدن در برابـر عفونـت                 ،  )11.(است
هـا   هـا و نوتروفيـل     (T cell)  تي سـِل كانديدايي توسط فعاليت 

 ـ       انجام مي  دنبـال آن بـروز عفونـت    ه گيـرد، وجـود لكـوپني و ب
ــن      ــب دور از ذه ــا ت ــراه ب ــا هم ــر عفونته ــدايي و ديگ كاندي

  )12.(نيستند
 ن ايـن  ر نماي بـاليني عفونـت كانديـدايي در بيمـارا          ـاز نظ 

رنگ  هاي سفيد ها يا لكه بررسي به فرم شاخص آن يعني پلاك
  .در سطح مخاط ديده شدند) گاهي متمايل به زرد(و 

 و همكارانش نيز ضايعات كانديـدايي بـه         Sonisدر تحقيق   
  )1.(شكل سفيد رنگ يا ضايعات ماكولر اريتماتو بودند

از نظر جايگاه در بررسي حاضر ضايعات كانديـدايي دهـان           
مخـاط لبيـال،    . پشتي زبـان  : ه ترتيب كاهش شيوع در سطوح     ب

در . وستيبول لبيال، مخـاط گونـه و كـام نـرم مـشاهده شـدند              
هاي دهـان      ضايعات بيشتر در كام، زبان و گوشه       Sonisبررسي  

  )1.(مشاهده شدند
ــت هــرپس    ــاني عفون ــاني ديگــر شــيمي درم عارضــه ده

حـت   بيمـاران ت   %9/42 حاضـر    مطالعـه سيمپلكس است كه در     
  در حـالي  . شيمي درماني به عفونت هرپسي دهان مبتلا شـدند        

 گـزارش شـده   %8-%3كه شيوع اين ضـايعات در افـراد سـالم        
 شيوع عفونت هرپس دهـان در بيمـاران بـا ضـعف             ،)13(.است

در برخـي از     و   %50سيستم ايمني در ساير تحقيقـات بـيش از          
  )14.( گزارش شده است%75تا موارد 

ر بيمـاران مـورد مطالعـه در ايـن     شكل ضايعات هرپـسي د    
 موارد به صورت اروزيون و زخمهاي وسيع با         %3/83تحقيق در   

 %7/16 كـاذب زرد رنـگ و در         يسفيد برجسته با غـشا    حاشيه  
و از نظـر جايگـاه      . موارد فقط به شكل وزيكول بر روي لب بود        

  ود كه ـبه ترتيب در ورميليون لب، زبان، كام نرم و كام سخت ب
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 . . .بررسي اتيولوژي و خصوصيات باليني ضايعات دهاني در

  )14.(قيقات مطابقت داشتبا ساير تح
توان به    را مي مطالعه  دار در ساير نتايج اين        عدم رابطة معني  

  .ها نسبت داد تعداد كم نمونه
  
  گيري نتيجه

در مجموع با توجه به نتايج بدسـت آمـده از ايـن بررسـي،               
عفونــت كانديــدايي و عفونــت هرپــسي دهــاني عوامــل مهــم 

در .  هـستند  ضايعات دهاني در بيمـاران تحـت شـيمي درمـاني          
هـاي     حاضر در تمام موارد تشخيص باليني توسط يافتـه         مطالعه

 نمـاي بـاليني     مطالعهاند و براساس اين       يد شده يآزمايشگاهي تأ 
تواند راهنماي مناسبي     توصيف شده در ضايعات اين بيماران مي      

گيري دقيقتر نيـاز      براي تشخيص ضايعه باشد، اما براي تصميم      
و حجـم نمونـه بـالاتر در تحقيقـات          به بررسي بيماران بيـشتر      

  . بعدي وجود دارد
  

REFERENCES 
1. Holland JF, Bast RC. Cancer medicine, 4th ed. [S.L]: Williams & Wilkins; 1997, 3303-3330,3255-3262. 

2. Lee GR, Bithel TC, Foerster J. Wintrobe’s clinical hematology, 10th ed. Philadeplphia: Lea & Febiger;1998,1893. 

3. Cohen SG, Greenberg MS. Chronic oral herpes simplex virus infection in immunocompromised patients. Oral 

Surg 1985; 59: 465-71. 

4. Greenberg MS. Cohen SG, Boosz B. Oral herpes simplex infections in patients with leukemia. J Am Dent Assoc 

1987;114:483-9. 

5. Schneidman DW, Barr RJ. Graham H. Chronic cutaneous herpes simplex. J Am Mich Assoc 1979;241:592-4. 

6. Montgomery MT, Redding SW, Lemaistre CF. The incidence of oral herpes simplex virus infection in patients 

undergoing cancer chemotherapy. Oral Surg 1986;61:238-42. 

7. Dreizen S, Bodey GP, Valdivieso M. Chemotherapy – associated oral infections in adults with solid tumors. Oral 

Surg 1983;55(2):113-20. 

8. Barret AP. Long term prospective clinical study of neutropenic ulceration in acute leukemia. J Oral Med 1987; 

42(2):102-5. 

9. Giuliana G, Pizzo G. In - Vitro activities of antimicrobial agents against candidia species. Oral Surg 199;87:44-9. 

10. Epstein JB, Vickars L. Efficacy of chlorhekidine and nystatin rinses in prevention of oral complications in 

leukemia and bone marrow transplantation. Oral Surg 1992;73:682-9. 

11. Ruskin JD, Wood RP. Comparative trial of oral clotrimazole and nystatin for oropharyngeal candidiasis 

prophylaxis in orthotopic liver transplant patients. Oral Surg 1992;74:567-71. 

12. Lunch MA, Brightman VJ, Greenberg MS. Burket’s oral medicine, 9th ed. Philadelphia: J.B. Lippincott;1994, 

517-524, 60-73. 

13. Greenberg MS, Friedman H, Cohen SG. A comparative study of herpes simplex infections in renal transplant and 

leukemic patients. J Infect Dis 1987;156(2):280-7. 

14. Scully C, Mc Carthy W. Management of oral health in persons with HIV infection. Oral Surg 1992;73:215-225. 


