
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  خارش بيماران مبتلا به اگزما بررسي اثر نالتروكسان بر

  ۶دکتر مهناز جابريان،  ۵دکتر مرتضي مهاجر،  ۴ناهيد محتشم، دکتر  ۳ دکتر پرويز طوسي،  ۲ دكتر محمد اربابي، * ۱ زاددكتر فرهاد ملك  

 چکيده
صورت محيطي و مركزي، اين مطالعه به منظور ه با توجه به نقش گيرنده هاي اپيوئيدي در درك حس خارش ب :سابقه و هدف

  .شد انجام پلاسبوران مبتلا به اگزما در مقايسه با  خارش بيمابر اثر نالتروكسان نتعيي
نفـر   ۱۸  و  پلاسـبو  نفـر  ۲۰دو سـوکور،      بـه صـورت    . وارد مطالعـه شـدند      دار  خـارش  ي بيمار مبتلا به اگزما    ۳۸ :ها مواد و روش  

  Visual Analogue Scale   معيار ديـداري باميزان خارش .  هفته دريافت كردند۲مدت ه  ب) ميلي گرم روزانه۵۰ (نالتروكسان
زمون دقيق فيـشر و     افته ها با آ   ي .ن هفته اول و هفته دوم ثبت گرديد       پايا،  در ابتداي مطالعه  به ترتيب   توسط بيمار گزارش شد که      

Mann-Withney Uتجزيه و تحليل شدند .  
 خارش نسبت به پلاسبو  اما نالتروكسان در كاهش ميزان،نالتروكسان و پلاسبو هر دو باعث كاهش ميزان خارش شدند  :يافته ها

          طور عمده تهوع و ه ب(عوارض جانبي . ثرتر بودؤم) P < 0/001 ( دوم و پايان هفته)P< 0/005 ( اولدر پايان هفته
  .) نفر در گروه دارو نما۱ نفر در گروه نالتروكسان و ۲( در سه نفر مشاهده شد ) خواب آلودگي 
به عنوان ن از آن مي توالذا . ثرتر استؤسبو در كاهش خارش بيماران مبتلا به اگزما منالتروكسان نسبت به پلا  :نتيجه گيري

  .استفاده نموددرمان كمكي در درمان خارش 
  نالتروكسان ، خارش ، اگزما  :ان کليديگواژ

  همقدم

  اگزما يك واكنش التهابي پوست است كه با علايمي چون            

مي كنـد و شـيوع      خارش، قرمزي و پوسته ريزي تظاهر پيدا        

خارش يك علامت   ). ١( نفر ذكر شده است      ١٠٠٠ در   ١٨ آن

كـه   رغـم ايـن    و علي ) ٢(مشخصه در اين بيماري مي باشد       

         تــر بــه صــورت يــك نــاراحتي جزئــي و بــي اهميــت   بــيش

         نظر گرفته مي شود با ايـن حـال در اغلـب مـوارد باعـث                در

 اجتمـاعي زيـادي     هـاي  وجود آمدن مشكلات و ناتوانـايي     ه  ب

  ). ٣و١( گردد مي

در حال حاضر جهت مواجهه با اين علامت ناراحت كننـده      

ها،   اقدامات درماني مختلفي نظير استفاده از آنتي هيستامين       

ضد افـسردگي هـاي     ،  H1نسل دوم مهارکننده هاي گيرنده      

  سه حلقه اي و مواد موضعي چون مواد فنل دار و امولينت ها 

      ارد ولـي متاسـفانه در پـاره اي مـو    . شـود كار گرفتـه مـي      ه  ب

 رغم وجـود   اثر درماني اين داروها نا اميد كننده است و علي         

داروي ضد خـارش اختـصاصي و        هاي درماني مختلف،   روش

  ).١( نيست ثري موجودمؤ

 اســتفاده از آنتاگونيــست هــاي اوپيوئيــد از جملــه  اخيــراً   

هاي مختلـف مـورد      نالتروكسان در درمان خارش در بيماري     

 كه چنين اثري با توجه به مكانيـسم        بررسي قرار گرفته است   

حـس خـارش توسـط      . بروز خارش قابـل توجيـه مـي باشـد         

  )مجله پژوهشي دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي(پژوهنده 

  ۲۹۷ تا ۲۹۳ صفحات ، ۵۸پي در پي , ۴شماره , سال دوازدهم

  ۱۳۸۶ هر و آبانم

  ۱۲/۷/۸۵تاريخ دريافت مقاله  
 ١/٣/٨٦   تاريخ پذيرش مقاله 

    .بخش پوست ،لقمان الدوله بيمارستان ،کماليخيابان ، تهران: آدرس براي مکاتبه . ، دانشگاه علوم پزشكي شهيدبهشتيوه پوستر، گ دانشيار :مسؤول نويسنده .  ٭ ۱
  f-malekzad @yahoo.com    :       پست الکترونيک

   ران دانشگاه علوم پزشکي ته ، روانپزشکي و روانشناسي ، مرکز تحقيقات استاديار .۲
   دانشگاه علوم پزشكي شهيدبهشتي، مرکز تحقيقات پوست، استاد   .٣
   ي دانشگاه علوم پزشكي شهيدبهشت، پوست پزشک پژوهشگر، مرکز تحقيقات . ٤
   دانشگاه علوم پزشكي شهيدبهشتي،گروه روانپزشکی،  استاد  . ٥
   پزشک عمومي . ٦
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  منتقل مـي گـردد و بـا آزادسـازي انـواع            cفيبرهاي عصبي   

مختلفـــي از مـــدياتورها از جملـــه هيـــستامين، پروتئـــاز،  

  .)١(سـيتوكين هـا واسـطه گـري مـي شـود             نوروپپتيدها، و   

اي اوپيوئيـدي   يافته هـاي اخيـر حـاكي از دخالـت پپتيـده           

و ايـن   ) ١(در تنظيم خارش مي باشند      ) انكفالين ها (اندوژن  

ــه عنــوان مــدياتورهاي محيطــي و مركــزي خــارش    مــواد ب

با توجه به اين موضوع كه احـساس        ). ٣و٢ (شناخته شده اند  

خارش توسـط اوپيوئيـدهاي انـدوژن از طريـق رسـپتورهاي            

ت هاي  آنتاگونيس) ٤و٣(دد  مركزي اوپيوئيدي تنظيم مي گر    

ش با  اوپيوئيدي مي توانند اثر درماني زيادي در سركوب خار        

  ). ٥و٣ (هاي مختلف داشته باشندمنشأ

اين اساس بـه نظـر مـي رسـد كـه داروي نالتروكـسان                  بر  

(Revia)  ــدي ــست اوپيوئيـ ــك آنتاگونيـ ــوان يـ ــه عنـ              بـ

        نـوع رسـپتور اوپيوئيـدي بانــد   ٢غيراختـصاصي كـه بـا هـر     

داراي اثرات درماني در بيمـاران خـارش دار         ) ٦و٢( مي شود 

هـاي   مزايـاي ايـن دارو نـسبت بـه سـاير آنتاگونيـست       . باشد

اوپيوئيدي شامل امكان مصرف خوراكي و امكان مصرف تنها         

   ) ر نـسبتاً طـولاني آن     با توجه بـه نيمـه عم ـ      (يك دوز روزانه    

علاوه بر اين توليد ايـن دارو در داخـل كـشور            . )٦(مي باشد   

انجام مي گيرد و عوارض جانبي گزارش شده آن بسيار ناچيز 

  ).٣(مي باشد 

اشـي از   هـاي انجـام گرفتـه بـر روي خـارش ن            در بررسي     

هاي مختلف پوستي و سيـستميك نالتروكـسان بـه           بيماري

 ثر و بدون عارضه مطرح گرديـده اسـت        ؤعنوان يك داروي م   

ر مطالعــه اي اثــر نالتروکــسان روي خــارش ناشــي از  د. )٣(

 اســتيل کــولين در بيمــاران مبــتلا بــه اگزمــا مــورد بررســي

ش مده در اين مطالعه بيانگر نقدست آه ج بگرفته که نتايقرار

تر نالتروکسان در کاهش خارش با مکانيسم مرکزي در          قوي

ولـي در    .)۲(مقايسه خارش با مکانيسم محيطي بوده اسـت         

مطالعه ديگر اثـر نالتروكـسان بـر خـارش اورميـك را مـورد               

دست آمده تفـاوت بـين      ه  بررسي قرار داده اند كه در نتايج ب       

ار درمان با نالتروكـسان و پلاسـبو از لحـاظ آمـاري معنـي د              

طـي مطالعـه اي اثـر نالتروكـسان        Heyer). ٤( نبوده است 

ن در بيمـاران مبـتلا بـه        ـروي خارش ناشي از اسـتيل كولي ـ      

دست آمده  ه  ايج ب ـاگزما را مورد بررسي قرار داده است كه نت        

ــن مطالعـ ـ ــوي  ـدر اي ــانگر نقــش ق ــر نالت ه بي              روكــسان ـت

مكانيــسم ركزي در مقايــسه بــا ـدر خــارش بــا مكانيــسم مــ

  ). ٢(طي مي باشد ـمحي

توجه به مطالب فوق در اين تحقيق با مراجعه به مركـز               با  

تحقيقات پوست دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي بيماران        

مبــتلا بــه اگزمــاي داراي خــارش را كــه داروي اوليــه بــراي 

بيماري را دريافت مي کردند تحت درمـان بـا نالتروكـسان و             

 و  اثر نالتروكسان بر خارش مورد ارزيابي         پلاسبو قرار گرفتند  

  .گرفتقرار

  ها مواد و روش
ــي تأ بعــد از كــسب مجوزهــاي لازم و    ــه اخلاق ييــد کميت

 دانشگاه اين مطالعـه بـا روش كارآزمـايي بـاليني تـصادفي و         

ــر روي   ــوكور ب ــارش دار   ٣٨دوس ــاي خ ــتلا اگزم ــار مب     بيم

 تحقيقـات  مراجعه کننده به درمانگاه هاي وابـسته بـه مركـز      

پوست دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي كـه جهـت ورود           

شـرط ورود   . علام آمادگي کرده بودند انجـام شـد       به تحقيق ا  

ــه مطالعــه عــدم مــصرف آنتــي هيــستامين  بي       هــا،مــاران ب

ــواب آ  ــخ ــا ي ــا ا آوره ــبخش ه ــتروئيدهاي رام  و كورتيكوس

 وابستگي   عدم ،در هفته قبل  )  تزريقي ‐خوراكي(سيستميك  

 هفته قبـل از شـروع       ٢بيمار حداقل     (ترکيبات اپيوئيدي به  

و )  اسـتفاده كـرده باشـد      اپيوئيـدي   از ترکيبات  مطالعه نبايد 

معيارهـاي  . عدم وجود بيماري حاد يا مزمن كبدي بيمار بود        

 بـروز   ،خروج از تحقيق عدم تمايـل بيمـار بـه ادامـه درمـان             

ــديد و  ــانبي ش ــوارض ج ــل دارو درع ــل تحم ــين   غيرقاب    ح

  . بودطالعهم

  زارش ـه بر اساس گـزان خارش در بدو ورود به مطالعـمي     

 Visual Analogue Scale (VAS)خود بيمار بر طبق 

 براي ١٠صفر براي حالت بدون خارش و ( نمره ١٠كه شامل  

 اثر نالتروکسان بر خارش بيماران مبتلا به اگزما بررسي                                                    پژوهنده                   دو ماهنامه /  ۲۹۴
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سـپس بيمـاران يـك      . ارزيابي گرديد ) حداکثر ميزان خارش  

دريافـت  پاكت دارويي حاوي داروي نالتروكـسان يـا پلاسـبو           

ــد ــود  . کردن ــد ب ــت داراي ك ــر پاك ــک  ه ــاران و پزش       و بيم

  .وع داروي دريافتي اطلاعي نداشتنداز ن بررسي کننده

 بـا دوز  mg٥٠هاي  داروي نالتروكسان به صورت كپسول        

هاي پلاسـبو     هفته تجويز شد و كپسول     ٢يك عدد روزانه تا     

 عـلاوه   .از لحاظ ظاهري كاملا مشابه كپسول نالتروكسان بود       

 تمام بيماران تحت درمان با بتامتازون موضـعي قـرار           ،بر اين 

 هفتـه بعـد از شـروع درمـان ميـزان            ٢يك هفتـه و     . گرفتند

ارزيـابي  VAS خارش بر اساس گزارش خود بيمار بر طبـق  

  . و نيز عوارض مرتبط با داروها مشخص گرديدشد

دقيق (تجزيه و تحليل آماري بر اساس آزمون مربع کاي    

 ردا با قبول مرز معني Mann-Whitney Uو ) شرفي

٠٠٥/٠ P < گرفتانجام .  

   هايافته
 خارش دار در دو ی بيمار مبتلا به اگزما۳۸در اين تحقيق    

)  نفر۲۰(و پلاسبو )  نفر۱۸(ا نالتروكسان گروه درماني ب

محدوده سني شركت كنندگان . مورد بررسي قرار گرفتند

   نفر مرد و۱۰در گروه نالتروكسان.  سال بوده است۲۴‐۸۵

 نفر زن بوده كه ۹ نفر مرد و ۱۱گروه  پلاسبو  نفر زن و از ۸

نظر پراكندگي ف از بر اساس آزمون دقيق فيشر اختلا

ميانگين سني بيماران در گروه . جنسي معني دار نبود

و در  ) Mean rank = ۱۹ /۲ (۳/۴۵ ± ۹/۱۲نالتروكسان 

بود كه  ) Mean rank=۸/۱۹ (۹/۴۴ ± ۹/۱۳گروه پلاسبو 

ماري  آاختلاف Mann-Whitney U بر اساس آزمون

 ۱۲  بيمار از گروه نالتروكسان و۸. معني داري وجود نداشت

بيمار از گروه پلاسبو قبل از شروع تحقيق داروي ضد خارش 

زمون دقيق فيشر اختلاف ده اند كه براساس آمصرف مي كر

 بيمار به علت عدم ۵. وه از اين نظر نيز معني دار نبوددو گر

.  طي هفته اول از تحقيق خارج شدندمصرف دارو در

  قبل از مداخله در گروه نالتروكسانVASميانگين 

۴/۱±۱۱ )۸/۲۰= Mean rank  (و در گروه پلاسبو       

۶/۱± ۸/۷) ۳/ ۱۸ =Mean rank (   بود كه بر اساس آزمون

Mann-Whitney U اختلاف دو گروه از نظر VAS قبل 

 بيمار ۳مداخله،  يك هفته بعد از. از مداخله معني دار نبود

به علت عدم   بيمار از گروه پلاسبو۲از گروه نالتروكسان و 

.  يك هفته اول از تحقيق خارج شدندرف دارو در طيمص

 يك هفته بعد از مداخله در گروه VASميانگين 

و در  ) Mean rank = ۹/۱۱ ( ۳/۳ ± ۶/۱نالتروكسان 

بود كه  ) Mean rank = ۳/۲۱ ( ۶/۵ ± ۲/۲گروه پلاسبو 

  اختلاف دو گروه از  Mann-Whitney Uبر اساس آزمون

             مداخله معني دار بود يك هفته بعد از VASنظر 

 )۰۰۵/۰< P .(  نفر گروه نالتروكسان ۱۵در پايان هفته دوم 

  كه در بررسي هفته اول نيز شركت داشتند مورد بررسي

 علت بهتر شدن  نفر به۷ ولي از گروه پلاسبو ،قرارگرفتند

ه و تحقيق را قطع كرد ثر بودن دارو آنضايعات و يا عدم مؤ

 دو هفته بعد از VASميانگين . شته بودندتمام گذارا نا

   )Mean rank=۵/۹ (۳/۱±۴/۱گروه نالتروكسان مداخله در

بود   ) Mean rank = ۹/۱۸  (۵/۴ ± ۹/۲و در گروه پلاسبو 

 اختلاف دو Mann-Whitney Uكه بر اساس آزمون 

 دو هفته بعد از مداخله درماني معني دار VASگروه از نظر 

 نالتروكسان دچار عارضه و بيمار از گروه د ).P >۰۰۱/۰( بود

گروه پلاسبو  بيمار از يکو ) خواب آلودگي يا تهوع(دارويي 

      گروه  شدند كه اختلاف دو) تهوع(دچار عارضه دارويي 

  .از اين نظر معني دار نبود

 نفر دارو ۵به مطالعه افراد ه از ابتداي ورود ـدر طي مطالع   

لتروكسان و  نفر در گروه نا۴ن افراد از اي(را استفاده نكردند 

   ،هـه پس از مطالعـيك هفت).  بودندگروه پلاسبو نفر در ۱

اثر بودن دارو، ت كننده به علت بي شرك افراد از  نفر۴

و  )ندپلاسبو بود نفر از گروه ۴هر (ندادند  ادامه  آن رامصرف

بهتر شدن  روع مطالعه باـاز ش هم يك هفته بعدديگر  نفر ۳

 نفر در گروه پلاسبو ۳هر( دارو را قطع كردندمصرف ش خار

 ).بودند
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 بحث
هدف از اين مطالعه مقايسه اثر نالتروكسان و پلاسبو بر     

    با توجه به. روي خارش در بيماران مبتلا به اگزما بود

 يافته هاي بدست آمده در كاهش ميزان خارش براساس

وه در گر )VAS)Visual Analogue Scale معيار 

نالتروکسان نسبت به گروه دريافت كننده  دريافت كننده

پلاسبو اختلاف معني دار مشاهده مي شود و اين ميزان 

و هم   )P >۰۰۵/۰(كاهش خارش هم در پايان هفته اول 

در گروه دريافت كننده  )  P >۰۰۱/۰(در پايان هفته دوم 

  .نالتروكسان بيشتر بوده است

، مـشابه اثـر     مطالعـه حاضـر       بر ايـن اسـاس، يافتـه هـاي          

نالتروكسان دركاهش خارش در بيمـاران مبـتلا بـه اگزمـاي            

همكاران انجام گرفته     و Heyerآتوپيك مي باشد كه توسط      

در آن مطالعه اثر نالتروكسان بر خارش ناشي از تزريق          . است

استيل كولين و يا نرمال سالين در بيماران مبتلا به اگزمـاي            

پلاسبو مورد مقايسه قـرار گرفتـه و        آتوپيك طولاني مدت با     

 نــسبت بــه alloknesisنالتروكــسان در كــاهش خــارش و 

   .)۲(پلاسبو اثر قوي تر داشته است 

از طرفي يافته هاي مطالعه حاضـر نـشان مـي دهـد كـه                   

طور كه در مطالعات ديگر همچون مطالعه        نالتروكسان همان 

Metze ــاران ــه )۳( و همك ــاران Peer، مطالع ، )۵( و همك

كــه ســبب كــاهش ) ۸( و همكــاران Wotfhegenمطالعــه 

       زـدياليوـك، همـماري هاي پوستي و سيستميـش در بيخار

    در بيماران مبـتلا بـه اگزمـا نيـز          ،از مزمن مي گردد   ـو كلست 

 ـ. مي تواند سبب كـاهش خـارش در بيمـاران گـردد         نظـر  ه ب

     مــي رســد كــه جــدا از علــت زمينــه اي خــارش و بيمــاري 

   نالتروكسان مي توانـد روي خـارش،       ايجاد كننده آن احتمالاً   

  .عمل کندترهاي واسطه اي نسميوروتراز طريق اثر بر ن

    البتــه عــلاوه بــر مــوارد فــوق شــواهدي وجــود دارد كــه     

ثر نبـوده   ؤنشان مي دهد نالتروكـسان در كـاهش خـارش م ـ          

 وهمكارانش كه نـشان دادنـد       Margus مانند مطالعه    ؛است

نالتروكسان در مقايسه با پلاسبو كاهش معني دار در خارش          

شـايد علـت    ). ۴(بيماران مبتلا به اورمـي ايجـاد نمـي كنـد            

ر اثر نالتروكسان بر روي خارش ناشي بيماري هـاي          تفاوت د 

پوستي و سيستميك در مقايسه با اثـر نالتروكـسان بـر روي             

خارش ناشي اورمي تفاوت در فيزيوپاتوژنز اين نوع خارش ها          

  .باشد كه نياز به مطالعات بيشتر مي باشد

داراي محدوديت هايي همانند حضور      البته مطالعه حاضر      

نـرا   آبه اگزما در اين مطالعه که تعميم پـذيري بيماران مبتلا  

 حجـم کـم نمونـه و وجـود          ،ها دشوار کـرده    به ساير بيماري  

بنـابراين لازم   .  بـود  ، مطالعه را به پايان نرسـاندند       که افرادي

 .است هنگام تفسير نتايج به اين موارد توجه شود

  نتيجه گيري
ــه نالتروکــسان در کــاهش خــارش      ــن مطالع اگرچــه در اي

ماران مبتلا به اگزما نـسبت بـه پلاسـبو مـوثرتر بـود ولـي                بي

تـر   مطالعات ديگري با حجم نمونه وسيع      شود که  توصيه مي 

هاي مختلف انجام گيرد تـا اثـر نالتروكـسان بـر             و در بيماري  

هاي مختلف به طور مـشخص آشـكار         روي خارش در بيماري   

  .گردد
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