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  11/10/87 : پذیرش مقاله،28/7/87 :دریافت مقاله
Ø منطقه مازنـدران وجـود نـدارد درایـن     از آنجا که اطلاعات دقیقی در مورد عوارض بینایی در بیماران تالاسمی       : مقدمه

مطالعه شیوع عوارض چشمی و عوارض مرتبط با آن در بیماران مبتلا به تالاسـمی مـاژور تحـت پوشـش بخـش تالاسـمی                      
   .بیمارستان بوعلی سینا ي ساري مورد بررسی قرار گرفت

Ø    ز بیمـاران تالاسـمی مـاژور تحـت      نفر ا60این مطالعه به روش توصیفی مقطعی وجامعه مورد مطالعه          : مواد و روش ها
بیماران از نظر وضعیت بیماري و عوارض آن از پرونده موجود         . پوشش بخش تالاسمی  بیمارستان بوعلی سیناي ساري بودند        

در بخش  بررسی شده سپس بررسی حدت بینایی توسط اپتومتریست و با کمک چارت اسنل و بررسی ته چشم توسط پزشک 
 ساخت ایتالیا بود که واجد قابلیـت اخـذ     TOENEESدستگاه   )VEP( عه پتانسیل برانگیخته بینایی   ابزار مطال . . انجام شد 

VEP و P300یافته ها با نرم افزار .  بودSPSS13و استفاده از ابزار آمار توصیفی و تستهاي آماري مناسب  تحلیل گردید  .  
Ø  از %) 6/6( نفـر  4در مطالعات چشمی . مذکر بودند انجام شد%) 55( نفر از آنها    33 بیمار که    60مطالعه بر روي    : یافته ها

%) 5( بیمار 3در معاینات اسلیت لامپ . نظر اپتومتري مشکل داشتند سه بیمار با اصلاح عیب انکساري دید نرمال پیدا نمودند
سـوبهاي دانـه اي در   نیـز ر %) 3/3( بیمار 2.  بودندInferior Posterior cortical cataractمبتلا به کاتاراکت به صورت 

 mild nuclearنیـز  %) 7/1(یـک بیمـار   .  داشتندpunctuate lens cortical opacityنواحی محیطی و سطحی عدسی 
sclerosisتغییرات رنگدانه اي در ناحیه ماکولا  و %) 7/6( بیمار 4در معاینات با افتالکوسکوپ مستقیم و غیر مستقیم .  داشت
 ـ %) 7/1(یک بیمار  همچنـین در ارزیـابی   .  داشـتند  Left optic nerve head pitصب بینـایی بـه صـورت    تغییـر در ع

  . و ولتاژ نشان ندادند latency هیچیک از بیماران یافته غیر طبیعی از نظر زمان تاخیر یا VEPنوروفیزیولوژیک به صورت 
Ø    عـوارض  . ر عوارض چشمی بودنـد دچا% 20دهد که در بیماران ما مجموعاً       این پژوهش نشان می    :بحث و نتیجه گیري

یافت شده در مطالعه ما می تواند ناشی از سمیت مستقیم دسفرال، توکسیسیتی آهن،و اثرات دارو در  اتصال به مس و روي و 
مسلماً با استناد به یافته    . هاي شبکیه و یا از عوارض خونسازي خارج مغز استخوانی تالاسمی باشد             خارج کردن آنها از سلول    

  . معاینات و پیگیري مستمر این بیماران از لحاظ عوارض چشمی و تنظیم دوز دسفرال ضروري به نظر می رسدهاي فوق
Ø تالاسمی ماژور، عوارض چشمی، دسفرال:واژه هاي کلیدي   

 چكيده
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  مقدمه
تالاسمی یک اختلال کمی در سنتز زنجیره گلوبین و 

 در بتا تالاسمی). 1(شایع ترین بیماري ژنتیکی در دنیا می باشد
ایران و به ویژه در مازندران از شیوع بالایی برخوردار 

با یک کم خونی شدید  )ماژور(بیماري در فرم شدید ).2(است
همولیتیک مزمن ، اختلال در رشد و نمو و درگیري ارگان هاي 

که تاٌثیر آن بر برخی ارگانها ) 4و3(مختلف تظاهر می نماید
ناخته شده شامل کبد، قلب، پانکراس، هیپوتالاموس ش

 از مهمترین علل درگیر شدن ارگانهاي مختلف .)3و2و1(است
 Iron Overload( در بیماران تالاسمی ماژور افزایش بار آهن

). 3و1(و در نتیجه رسوب آهن در ارگانهاي مختلف می باشد) 
از ارکان ) Iron chelator(از این رو استفاده از شلاتور آهن 

اژور می باشد که اصلی درمان درازمدت تالاسمی م
پرکاربردترین دارو در حال حاضر در این زمینه دسفري 

می باشد که با دفع آهن  ) Desferalبا نام تجاري ( رکسامین 
غیر متصل به ترانسفرین موجب کاهش بار آهن بدن                

با توجه به استفاده وسیع از این دارو ، مسئله ). 2و1(می گردد
این عوارض در . یت پیدا نموده استعوارض جانبی آن اهم

ارگانهایی مانند پوست، قلب و عروق ، ریه و سیستم گوارش 
در مورد عارضه دارو بر دستگاه ) . 2(نشان داده شده است

عصبی و به طور ویژه سیستم بینایی و شنوایی مطالعات 
همچنین در ایجاد نوروپاتی ها و بویژه .مختلفی انجام شده است 

ر بیماران تالاسمی ماژور، سایر عوامل نظیر عوارض چشمی د
هیپوکسی مزمن ، افزایش سن و همچنین رسوب آهن نیز 

از طرف دیگر معمولاً این نوروتوکسیسیتی در . دخیل هستند 
مراحل اولیه علائم آشکاري ندارد و با توجه به طول عمر بیشتر 
بیماران تالاسمی و افزایش امید به زندگی در آنان ، خطر 

رفت آن وجود دارد از این رو مونیتورینگ و تشخیص پیش

زودرس هرگونه عوارض براي مقابله با آن اهمیت زیادي دارد 
در این مطالعه شیوع عوارض چشمی و عوارض مرتبط با آن در .

بیماران مبتلا به تالاسمی ماژور تحت پوشش بخش تالاسمی 
  . بیمارستان بوعلی سینا ي ساري مورد بررسی قرار گرفت

   مواد و روشها
جامعه . این مطالعه به روش توصیفی مقطعی انجام گردید 

مورد مطالعه شامل بیماران تالاسمی ماژور تحت پوشش بخش 
تعداد نمونه با . تالاسمی  بیمارستان بوعلی سیناي ساري بودند

روش نمونه گیري .  نفر تعیین گردید60توجه به مطالعات قبلی 
عیار ورود افراد به مطالعه شامل م. به صورت سیستماتیک بود

ابتلا به تالاسمی ماژور بر اساس الکتروفورز موجود در پرونده 
همچنین .  بیماران و رضایت ایشان در شرکت در طرح بود

بیمارانی که در آنها عوارض چشمی ناشی از دیابت با عوارض 
چشمی ناشی از دسفرال توسط چشم پزشک قابل افتراق نبودند 

پس از ثبت مشخصات دموگرافیک ، . خارج شدنداز مطالعه 
بیماران مورد مطالعه از نظر وضعیت بیماري و عوارض آن از 
پرونده موجود در بخش  بررسی شدند و سپس جهت بررسی 
حدت بینایی توسط اپتومتریست و با کمک چارت اسنل مورد 

همچنین بررسی ته چشم توسط چشم . بررسی قرار گرفتند
ابزار مطالعه . با روش استاندارد انجام شدپزشک همکار طرح 

 TOENEESدستگاه  )VEP( پتانسیل برانگیخته بینایی
.  بودP300 و VEPساخت ایتالیا بود که واجد قابلیت اخذ 

 و استفاده از ابزار آمار توصیفی و SPSS13یافته ها با نرم افزار 
  . تستهاي آماري مربع کا و من ویتنی  تحلیل گردیدند

 

  هایافته 
مذکر %) 55( نفر از آنها 33 بیمار که 60مطالعه بر روي 

  ± 8/5میانگین سنی بیماران تحت مطالعه  .  بودند انجام شد
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مقادیر میانگین فریتین سال گذشته . بود)  سال35 تا 8 (19
بیماران ، مقدار و دوز مصرف دسفرال و تعداد شب هاي مصرف 

ی در ارگانهاي عوارض تالاسم.  آورده شده است1در جدول 
 4در مطالعات چشمی .  آورده شده است2مختلف در جدول 

از نظر اپتومتري مشکل داشتند، به این ترتیب که %)  6/6(نفر 
  و بیمار 10/8و  10/5 بیمار دوم دید  10/4 و 10/7 نفر دید 1

.  داشت10/4  و10/4 و بیمار آخر دید 10/2 و CFبعدي دید 
در . ساري دید نرمال پیدا نمودندسه بیمار با اصلاح عیب انک

مبتلا به کاتاراکت به صورت %) 5( بیمار 3معاینات اسلیت لامپ 
Inferior Posterior cortical cataractبیمار 2.  بودند 

نیز رسوبهاي دانه اي در نواحی محیطی و سطحی %) 3/3(
 داشتند، یک punctuate lens cortical opacityعدسی 
در .  داشتmild nuclear sclerosisنیز %) 7/1(بیمار 

 بیمار 4معاینات با افتالکوسکوپ مستقیم و غیر مستقیم 
     تغییرات رنگدانه اي در ناحیه ماکولا به صورت%) 7/6(

mild macular pigmentary stippling بیمار 1 و 
)7/1  (%mild macular pigmentary mottling و یک 

 Left opticیی به صورت تغییر در عصب بینا%) 7/1(بیمار 

nerve head pit توزیع بیماران بر اساس یافته هاي . داشتند
همچنین در ارزیابی .  آورده شده است3چشمی در جدول 

 هیچیک از بیماران یافته غیر VEPنوروفیزیولوژیک به صورت 
.  در ولتاژ نشان ندادند) latency(طبیعی از نظر زمان تاخیر 
بیشتر یا مساوي  %) 6/36( بیمار 22ر مقدار دسفرال مصرفی د

mg/kg/night  40 7/6( بیمار 4 بود که از بین آنها (%
)  p =23/0( ارتباطی بین سن بیماران .مشکلات چشمی داشتند
با شیوع عوارض چشمی ) p==32/0(و مدت مصرف دسفرال 

همچنین ارتباطی بین مقدار مصرف روزانه . وجود نداشت 
با شیوع ) p==5/0(ریتین سرم و ف) p==15/0(دسفرال 

  . مشکلات چشمی وجود نداشت

  

 1386توزیع بیماران تالاسمیک برحسب عوامل مرتبط با عوارض چشمی  بیمارستان بوعلی  : 1جدول                         
  

  )دامنه تغییرات( میانگین±   انحراف معیار  عوامل مرتبط با عوارض چشمی 
  19 ± 8/5  )سال(سن 
  2973 ± 1713  ر فریتینمقدا

 مقدار مصرف دسفرال
mg/kg/night 

9/7 ± 36  

  years  4/3± 12مدت مصرف دسفرال
  night/week  6/0 ± 4/5تکرار مصرف دسفرال 

 
  

  1386توزیع بیماران تالاسمیک برحسب عوارض بیماري بیمارستان بوعلی  : 2جدول    
  

  ) درصد(   تعداد   عوارض بیماري 
  )33 (20  ئیديهایپوپاراتیرو

  )35 (21  هایپوگنادیسم
  )3/3 (2  هایپوتیروئیدي
  )15 (9  بیماري قلبی
  )10 (6  دیابت

  )3/3(2  سایر عوارض
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  1386بیمارستان بوعلی  توزیع بیماران تالاسمیک بر حسب یافته هاي چشمی -3جدول 
  

  

   گیري بحث و نتیجه
دهد که استفاده از دسفرال در  این پژوهش نشان می

تواند با عوارض چشمی همراه باشد که در  بیماران تالاسمی می
دچار عوارض چشمی بوده که  این % 20بیماران ما مجموعاً 

 inf post corticalعوارض شامل مشکلات اپتومتري، 

cataract ، mild macular pigmentary stippling ،
mild macular pigmentary mottling ،optic nerve 

head pit و mild nuclear sclerosisگرچه  ما . بوده است
دانیم که این عوارض ایجاد شده ناشی از  هنوز به درستی نمی

باشد و یا اتصال دارو به مس و  اثر مستقیم خود دسفرال می
هاي شبکیه و یا تجمع آهن در  روي و خارج کردن آنها از سلول
شود و یا عوارضی مانند دیابت در  چشم باعث این مشکلات می

  .خیلندپیدایش آنها د

  این عوارض آنچنانکه در بعضی مطالعات مثل مطالعۀ

انجام شده در شیراز توسط دکتر شهریاري گزارش شده است 
در مطالعۀ ) ERG( )5در % 100در معاینات چشمی و % 74(

 سال قبل دکتر نوروزپور 10ما شیوع بالایی ندارد و با مطالعه 
). 6( همخوانی دارد) عوارض چشمی گزارش شده است% 9که (

در مورد سن، جنس و مدت مصرف دسفرال با عوارض چشمی 
  همچنین در مورد = p) 7/0 ( داري وجود نداشت ارتباط معنی

داري یافت   نیز رابطه معنیارتباط سطح فریتین سرم و دسفرال
بیماري که عوارض چشمی   12 مورد از p (. 3 =0/ 34( نشد

داشتند، سابقۀ دریافت قبلی دوز بالاي دسفرال وریدي ر ا 
در هیچ یک از ) VEP(1در پتانسیل برانگیخته بینایی . داشتند

  . بیماران تغییرات غیر طبیعی مشاهده نشد 

                                                
1 .Visual Evoked Potentials  

هاي چشمی یافته  سطح فریتین حدت بینایی 
(g/Lit) µ  

کرار مصرف دسفرالت  
(N/week) 

مقدار مصرف 
 دسفرال

(mg/kg/night) 

 مدت مصرف دسفرال
)سال(  

 ردیف جنس سن

10/10  10/10  1 زن 25 17 23 5 1900 
10/10  10/10  Inf  post   cortical 2 مرد 25 18 50 7 510 

cataract 
10/10  10/10  3 مرد 24 14 28 4 3740 
10/10  10/10   Cortical 4 زن 19 13 38 5 2500 

punctuate lens 
opacity 10/10  10/10  5 مرد 26 16 30 5 5000 

10/10  10/10  6 مرد 12 6 38 6 3821 
10/7  10/4  7 زن 25 19 40 6 7530 
10/10  10/10  8 زن 35 13 45 5 1116 

Mild macular 
pigmentary 

stippling 
10/10  10/10  9 مرد 25 18 50 7 510 

Mild macular 
pigmentary 

mottling 
10/7  10/4  10 زن 25 19 40 6 7530 

Optic nerve head 
pit 

10/10  10/10  11 مرد 17 12 38 5 3209 

Mild nuclear 
sclerosis 

10/10  10/10  12 زن 35 13 45 5 1116 
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و همکاران در ی هایموویچدر مطالعه اي که توسط 
 بیمار تحت درمان با دسفرال از نظر 16بوستون انجام شد 

عوارض سمی این دارو روي شبکیه مورد بررسی قرار گرفتند و 
عوارض غیر معمولی از رتینوپاتی، مضاف بر عوارضی که قبلاً 

، ) نظیر درگیري هاي فووئوماکولار و پریفرال(کشف شده بود
 و همکاران در   دنرلینري توسطدر مطالعه دیگ). 6(گزارش شد

 ساله تحت درمان با دسفرال از نظر 25 تا 5 بیمار 17اولم، 
تغییرات نامطلوب بینایی . عوارض چشمی این دارو بررسی شدند

در درصد نسبتاً زیادي از این بیماران گزارش شد و این عوارض 
وابسته به دوز شناخته شدند و با قطع مصرف دارو قابل 

 و همکاران در فیلادلفیا،  Wongدر مطالعه ). 7(ندبازگشت بود
در نمونه هاي اتوپسی مبتلا به دژنراسیون ماکولا، سطوح بالاي 

 و   گارتاگانیسدر مطالعه). 8( گزارش شدRPEآهن در 
 نفر 30 بیمار مبتلا به تالاسمی ماژور با 30همکاران در یونان 

به طرز  contrast sensitivityگروه شاهد مقایسه شده و 
. داري دربیماران تالاسمیک پایین تر گزارش شدی معن

همچنین این افت عملکرد با سطوح فریتین، مدت زمان دریافت 
در مطالعه ). 9(داري داشتی ترانسفیوژن و شلاتور ارتباط معن

سیکل سل به  بیمار مبتلا 110 و همکاران  نیزکه روي فیربرگ
از % 63د شبکیه در و سیکل تالاسمی انجام شد، ضایعات متعد

بیماران سیکل تالاسمی ، دیده % 37بیماران سیکل سل و 
 و همکاران نیز ارتباط معنی داري بین راهیهمچنین ). 10(شد

 و RPEسطوح بالاي مصرف دسفرال و ابنورمالیتی هاي 
در مطالعات دیگري نیزاثرات ). 11(مامبران بروخ پیدا نمودند

سرمی و سطوح بالاي عوارض تالاسمی، سطوح بالاي آهن 
. دسفرال روي بیماران در مقاطع زمانی متفاوت بررسی شد

 8 و همکاران در اولم، یک پسر بچه اسپرولچنانکه در مطالعه 
 ساله بررسی شد 3ساله تحت درمان با دسفرال طی یک  مدت 

و گزارش شد که بیمار فوق طی این مدت دچار افت تدریجی 
ه دسفرال نسبت داده حدت بینایی شده و این عوارض ب

 و همکاران در  زواربرگدر مطالعه دیگري که توسط ).  12(شد
 بیمار دریافت کننده دسفرال انجام شد 3استراسبورگ روي 

تمامی این بیماران نیز دچار افت حدت بینایی تدریجی و 
mottlingدر این راستا، ). 13( نزدیک ماکولا شده بودند
 بیمار مبتلا به تالاسمی 2ز در  و همکاران در یونان نیاسوپوس

اینترمدیا افت شدید عملکرد بینایی را گزارش نمودند که داراي 
در مطالعه ). 14(نمایی شبیه به سودوگزانتوم الاستیکوم بودند

 و همکاران در نبراسکا روي یک بیمار دچار اعرابی
استخوانسازي خارج مغز استخوان، اثرات فشاري این 

تیک نوروپاتی فشاري و اثرات منفی استخوانسازي موجب اپ
 و همچنین سورسینلی). 15(رت بینایی شناخته شدروي قد

 در یک بیمار مبتلا به MRIهمکاران در ایتالیا با انجام 
تالاسمی اینترمدیا که از کاهش قدرت بینایی شاکی بود ، تنگ 
شدن کانال اپتیک ثانویه به خونسازي خارج مغز استخوان را 

 و همکاران در در این راستا ایتی پونکول). 16(گزارش نمودند
 مورد نادري از تحت فشار case reportتایلند نیز طی یک 

قرار گیري دوطرفه عصب اپتیک به دنبال خونسازي 
 ساله تالاسمیک را گزارش 13اکسترامدولاري در یک دختر 

  ).17(نمودند
 و همکاران در هایفا، طی مطالعه اي  شالاز سوي دیگر 

 عدسی هاي چشم گاو، احتمال نقش محافظتی دسفرال بر روي
و همکاران   چنهمینطور). 18(علیه کاتاراکت را مطرح نمودند

 بیمار وابسته به 30 ساله 2در تایوان نیز طی یک پریود زمانی 
در این مطالعه گزارش شد ). 19(ترانسفیوژن را بررسی نمودند
براي چشم ها  mg/kg/day 50که دسفرال در مقادیر کمتر از

 84 و همکاران روي باثهمچنین در مطالعه . بی خطر است
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بیمار دریافت کننده دسفرال نیز ، اثرات چشمی بسیار خفیف و 
  ).20(نادر گزارش شد

تفاوت بین مطالعه ما و مطالعات با نتایج  مخالف می تواند 
ناشی از چند عامل باشد  نخست آنکه جمعیت مورد مطالعه ما 

همچنین کمتر بودن . مامی مطالعات قبلی می باشدبیشتر از ت
پاره اي از عوارض چشمی بیماران ما  را می توان به مراجعات و 
پیگیري هاي مکرر و کنترل شده تر بودن بیماران ما از لحاظ 

  . سطوح آهن و فریتین و دسفرال دریافتی نسبت داد
مـا  مطالعه ما محدودیتهایی نیز داشته است نخست آنکه مطالعه   

در یک مرکز انجام گرفت و چنانچه به صورت چند مرکزي و بـا          
تعداد بیشتري نمونه انجام می گرفت، مسلماً نتایج دقیقتري بـه      
دست می داد گرچه مطالعات مخالف همگی روي تعـداد بـسیار           

دوم آنکه مطالعه ما به صـورت  . محدودي نمونه انجام شده بودند 
ا براي مدت زمان طولانی     مقطعی بوده است و چنانچه بیماران ر      

تري مورد بررسی قرار می دادیـم چـه بـسا عـوارض جدیـدتر و            
مسلماً با استناد به یافتـه هـاي فـوق          . متنوع تري یافت می شد    

معاینات و پیگیري مستمر این بیماران از لحاظ عوارض چـشمی      
بـه هـر صـورت    . و تنظیم دوز دسفرال ضروري به نظر می رسـد   

لعـه مـا مـی توانـد ناشـی از سـمیت             عوارض یافت شده در مطا    
مستقیم دسفرال، توکسیسیتی آهن و اثرات دارو در  اتـصال بـه        

هـاي شـبکیه و یـا از      مس و روي و خارج کـردن آنهـا از سـلول           
بنا بر ایـن  .عوارض خونسازي خارج مغز استخوانی تالاسمی باشد    

  . مطالعات بیشتر و متنوع تري در این زمینه توصیه می شود

  :سپاسگذاري
محققین لازم می دانند مراتب امتنان خود را از پرسنل 
محترم بخش تالاسمی بیمارستان بوعلی سیناي ساري و 

  . بیماران و والدین گرامی آنها ابراز نمایند
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