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تأثیر همودیافیلتراسیون یا همودیالیز

بر مرگ و میر در نارسایی کلیه

آشکار شدن کارسینوم آدنوسکواموس پانکراس 

در دیابت ملیتوس و هیپرکلسمی پارانئوپلاستیک

سنکوپ به دلیل بلوک دهلیزی بطنی طولانی 
مدت."بیایید یک دقیقه مکث کنیم...

و به آن  فکر کنیم"
مترجم: فرناز اخباری - ماما

بیخوابی، کیفیت بد خواب، و مدت خواب وپوستولوز سفالیک نوزادان
خطر ابتلا به عفونت کووید19- و بستری شدن

Peter J. Blankestijn, M.D., Robin W.M. Vernooij, Ph.D.,
Carinna Hockham, Ph.D

نارسایی کلیه یک بیماری مزمن غیر واگیر شدید و شایع است که شیوع آن در سراسر جهان رو به 
افزایش اســـت. همودیافیلتراسیون و همودیالیز دو روش درمانی پذیرفته شده و رایج برای بیماران 

مبتلا به این بیماری هستند. اگرچه همودیالیز بیشتر به طور کلی استفاده می شود.

مترجم: فاطمه عطارزاده - ارشد بیوشیمی

خانم 76 ساله ای که اخیراً دچار تغییر در وضعیت روانی و خواب آلودگی در طول روز شده بود در 
بیمارستان بستری شـــد. علائم حیاتی طبیعی بود. کاهش وزن 10 کیلوگرمی توسط خانواده وی 

گزارش شد. سطح گلوکز بررسی شده طبیعی بود. 

یک آقای 67 ســـاله با سابقه سنکوپ مکرر همراه با ترمور و ضربه به سر مراجعه کرد. هیچ ویژگی 
دیگری در تاریخچه بیمار که نشـــاندهنده رســـوب  در رگها به صورت آشکار باشد، و در معاینه و 

بررسی های اولیه نیز دلایل واضحی پیدا نشد. دیفرانسیل اصلی اختلال تشنج بود. 

زیرنوعهای سلول منشا و مزیت درمان

با داروی پولاتوزوماب وِدوتین

مترجم: پروین امامی - پرستار

تیلی و همکارانش نتایج POLARIX، یـــک کارآزمایی مهم دربارة داروی پولاتوزوماب ودوتین در 
بیماران مبتلا به لنفوم ســـلول B بزرگ و منتشر(DLBCL)  که قبلاً درمان نشده بودند را گزارش 

دادند (انتشار در 27 ژانویه). 

Wei-Cheng Fang, M.D., Li-Wen Chiu, M.DStuart F. Quan, MD. Matthew D. Weaver, PhD.
Mark É. Czeisler, PhD

Samantha Lörstad, MD. Shajan Shekarestan, MD. Tomas Jernberg, MD, PhD

سل بیضه

Ke Xiao, M.D

رابطه تروپونین TT قلبی بسیار حساس با مرگ و میر
از 30 روزتا یکسال در بازماندگان مبتلا به سپسیس

تاریخچه: مطالعات قبلی با استفاده از سطوح 
تروپونین قلبی برای بررســـی رابطه بین آسیب 
میوکارد و مرگ و میر در بیماران مبتلا به سپسیس 
ضد و نقیض بود. هدف ما بررسی رابطه بین سطح 
تروپونین T قلبی پلاســـما با حساســـیت بالا
(hs-cTnT) و مرگ و میر طی 30 روز و یک سال 
در بیماران مبتلا به سپسیس و مرگ و میر 30 روزه 
و 365 روزه در بازماندگان مبتلا به سپسیس بود. 

روش ها: بیماران مبتلا به سپسیس نیازمند 
حمایت وازوپرســـور که بین سال های 2012 و 
2021 به موسسه ما پذیرش شدند، در این مطالعه 
گروهی گذشته نگر گنجانده شدند. افزایش ارزش 
(≤15ng/L) به کوارتیل های زیر  hs-cTnT های
تقسیم شدند : Q1 15-35 ng/L؛ Q2 36-61 ng/L؛ 
Q3 62-125 ng/L؛ Q4 126-8630 ng/L. منحنی 

های طبقه بندی شده کاپلان – مییر و واگشت 
چند متغیری Cox برای آنالیز بقا مورد استفاده 

قرار گرفتند. 
نتایج:  اولین hs-cTnT نمونه گیری شده در 

529 (90٪) نفر از بیماران افزایش یافت. مرگ و 
میر طی یک ســـال معادل ٪45 (n=264) بود. 

Q4 HR 5.7 (2.1-16).

در بازماندگان فاز حاد، اولین hs-cTnT نمونه 
گیری شده یک پیش بینی کنندة مستقل از مرگ 
HR 1.3; 1.1-1.6) .و میر طی 30 تا 365 روز بود

 .(per loge hs-cTnT

نتیجه گیــری: اولیــن hs-cTnT نمونه گیری 
شــده از پلاســما در بیمــاران مبتــلا بــه بیمــاری 
شــدید سپســیس بــه طــور مســتقل بــا مــرگ و 
میــر طــی 30 روز و یــک ســال ارتبــاط داشــت. 
ــه  ــن hs-cTnT نمون ــه اولی ــن اســت ک مهــم ای
گیــری شــده بــا مــرگ و میــر  طــی دوره نقاهت  
ــد  ــی توان ــاط داشــت و م ــا 365 روز) ارتب (30 ت
یک نشــانگر احتمالی برای شناســایی بازماندگان 

فاز حاد در معرض خطر بالای مرگ باشد. 

افزایش سطح hs-cTnT به طور مستقل در مقایسه 
با سطح طبیعی با نسبت های خطر تعدیل شده 
بالاتر (HR) برای مرگ و میر طی یک سال همراه 

بود:
Q1 HR 2.9 (1.03-8.1)
Q2 HR 3.5 (1.2-9.8)
Q3 HR 4.8 (1.7-13.4)
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به یاد روانشاد »منوچهر صیادی« و به پاس سابقه 
پنجاه ساله در عرصه مطبوعات، بخصوص نشریات 

پزشکی این نشریه تقدیم می گردد.

نشـریه عرصه پزشـکی به 
منظور ارتقـاء اطلاعات روز 
پزشـکی به رایـگان جهت 
می گردد. ارسـال  پزشکان 
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مترجم: الهام خاقانی - پزشک عمومی

 پیتاواستاتین برای جلوگیری از بیماری های
HIV قلبی عروقی در عفونت

 اثربخشی و ایمنی استفاده از
سیگار الکترونیکی برای ترک سیگار 

.Jeremy Y. Levett, MD. Kristian B. Filion, PhD 
Pauline Reynier, MSc

آسیب ریوی مزمن ناشی از نیتروفورانتوئین

Vidisha Master, M.D., Hanan Malik, M.D

خطــر ابتــلا بــه بیمــاری هــای قلبــی عروقــی در افــراد مبتــلا بــه عفونــت 
ویــروس نقــص ایمنــی انســانی (HIV) افزایــش مــی یابــد، بنابرایــن داده 
هــای مربــوط بــه اســتراتژی هــای پیشــگیری اولیــه در این جمعیــت مورد 

نیاز است.

تومورهای مثانه با متاستازهای قلبی متعدد، بافاکتور 
تحریک کننده کلنی گرانولوسیت سرم بالا

مترجم: آناهیتا خاقانی - مهندس بهداشت

یک مرد 62 ساله که قبلاً سالم بود برای ارزیابی خستگی و تکرر ادرار به مدت 1 
هفته به بیمارستان ما مراجعه کرد. تست های آزمایشگاهی، افزایش تعداد گلبول های 
سفید خون (90600 سلول در میکرولیتر) و سطح بالای فاکتور تحریک کننده 

کلنی گرانولوسیت (G-CSF) (pg/mL  498) بدون تب را نشان دادند. 

هپاتوپاتی در تیروتوکسیکوز گریوز

Grigorios Christidis, MD. Marcin Krawczyk, MD. 
Barbara Haberkorn, MD

شیستوزومیازیس ادراری

Manolya Kara, M.D., Selami Sozubir, M.D

مقایسه نقش متفورمین و سبک زندگی، با سبک زندگی به  
تنهایی در پیشگیری از پیشرفت دیابت با اختلال تنظیم گلوکز

مترجم: شیدا برخورداری  –  ارشد مهندسی پزشکی

اختلال در تنظیم گلوکز (تعریف شده به عنوان اختلال تحمل گلوکز یا اختلال 
در گلوکز ناشتا) یک عامل خطر مهم جهت بروز دیابت است. هدف ما ارزیابی 
ایمنی و اثربخشی متفورمین به علاوه مداخله سبک زندگی در مقایسه با مداخله 
سبک زندگی به تنهایی در پیشگیری از دیابت در شرکت کنندگان چینی با اختلال 

در تنظیم گلوکز بود.

 پلاک مری در یک زن 68 ساله
مبتلا به اسکلروز سیستمیک

.Soumya Chatterjee, MD, Tarik M. Elsheikh, MD 
Donald F. Kirby, MD

تست جوهر حفاری )آزمایش جوهر گال( برای گال

Daan Rauwerdink, M.D., Deepak Balak, M.D., Ph.D

Ke-hui Xu, MDS, MS. Ling Li, MDS, MS. Shuai-lin Jia, MD, MS

 ارتباط از دست دادن دندان و کیفیت رژیم غذایی
NHANES با تسریع پیری: شواهدی از

اگرچــه از دســت دادن دنــدان بــه طــور 
گســترده ای به عنــوان یک علامــت معمولی 
پیــری شــناخته شــده اســت، امــا اینکــه آیــا 
بــا پیــری تســریع شــده مرتبــط اســت و تــا 
چــه حــد کیفیت رژیــم غذایــی واســطه این 

ارتباط است، ناشناخته است.
روش هــا داده هــا از نظرســنجی ملــی 
ــداد  ــه جمــع آوری شــد. تع ســلامت و تغذی
ــوان  ــه عن ــه ب ــت رفت ــای از دس ــدان ه دن
تعــداد محــل هــای بــی دندانــی ثبــت شــد. 
پیــری تســریع شــده فنوتیپــی بــا اســتفاده 
ــی و  ــیمی بالین ــول ش ــر معم از 9 بیومارک
ســن تقویمــی محاســبه شــد. بــرای ارزیابــی 
ــاخص  ــاز ش ــی از امتی ــم غذای ــت رژی کیفی
ــتفاده  ــالم 2015 (HEI-2015) اس ــه س تغذی
شــد. رگرســیون لجســتیک چنــد متغیــره و 
ــل  ــه و تحلی ــرای تجزی ــیون خطــی ب رگرس

ارتبــاط بیــن از دســت دادن دنــدان و پیری 
تســریع شــده اســتفاده شــد. تجزیه و تحلیل 
میانجــی بــرای بررســی نقــش میانجــی 
کیفیــت رژیــم غذایــی در ارتبــاط اســتفاده 

شد.

با پیری تســریع شــده نشــان داد (β=1.090؛ 
ــی  ــم غذای ــا 1,625). کیفیــت رژی 0,555 ت
ــای از دســت  ــدان ه ــداد دن ــش تع ــا افزای ب
ــا  ــی ب ــاط منف ــت و ارتب ــش یاف ــه کاه رفت
تســریع پیــری نشــان داد. تجزیــه و تحلیــل 
 HEI-2015 ــاز ــه امتی ــان داد ک ــی نش میانج
ــت  ــن از دس ــاط بی ــطه ارتب ــدی واس ــا ح ت
دادن دنــدان و تســریع پیری اســت (نســبت 
میانجیگری: 5,302٪؛ 3,422٪ تا ٪7,182). 
غذاهــای گیاهــی مانند میوه ها و ســبزیجات 
بــه عنــوان غــذای واســطه کلیــدی در نظــر 

گرفته می شدند.

نتیجــه گیــری ارتبــاط بیــن از دســت 
دادن دنــدان و پیــری تســریع یافتــه و 

نتایــج ارتبــاط بین از دســت دادن دندان 
و پیــری تســریع شــده، تاییــد شــد. بالاترین 
چــارك از دســت دادن دندان ارتبــاط مثبتی 

همچنیــن نقــش واســطه ای جزئــی کیفیــت 
ــن ارتبــاط تاییــد شــد.  ــم غذایــی در ای رژی
ایــن یافته هــا نشــان می دهــد کــه بایــد بــه 
جمعیــت بــا از دســت دادن شــدید دندان ها 
ــه  ــا توج ــی آنه ــت غذای ــرات کیفی و تغیی

بیشتری شود.
The American Journal of Medicine. 
VOLUME 136, ISSUE 8, P773-779.E4, 
AUGUST 2023

مهر 1402 / شماره ی  129 /سال هجدهم
4

ادامه از صفحه اول

ادامه از صفحه اول

داروی پولاتوزومـــاب ودوتین در ترکیب با 
داروهای ریتوکســـیماب، سیکلوفســـفاماید، 
 (pola-R-CHP) دکسوروبیسین، و پردنیزولون
نسبت به داروهای اســـتاندارد ریتوکسیماب، 
سیکلوفسفوماید، دوکسوروبیسین، وین کریستین، 
و پردنیزولـــون (R-CHOP) مزیت مهم بقای 
عاری از پیشـــروی را نشان داد. به این ترتیب 
داروهای pola-R-CHP در بین کارآزمایی های 
تصادفی شده بلایند (کور) در بیشتر از 20 سال 
به عنوان اولیـــن برنامه داروهای موجود برای 
 ،(1A شکل) حصول به این کار بزرگ بوده است
و اخیراً تاییدیه ســـازمان غذا و دارو را دریافت 

کرده است. 

زیرنوع های سلول منشا و مزیت درمان با داروی پولاتوزوماب وِدوتین

سل بیضه

مردی 42 ساله با سابقه 2 ماهه بزرگ شدن 
بدون درد بیضه چپ به کلینیک اورولوژی مراجعه 
کرد. او هیچ تب، تعریق شبانه، کاهش وزن، علائم 
تنفسی یا ترشـــح مجرای ادرار را گزارش نکرد. 
معاینه فیزیکی برای یک بیضه چپ بزرگ، سفت 
و غیر حساس قابل توجه بود. MRI لگن یک توده 

(شکل 1B و 1C). بنابراین برخلاف ارتباط احتمالی 
اندازه اثر متغیر داخل زیرگروه ها که طبق جنس 
یا نژاد تعریف شـــد، تاثیر سلول منشا بر روی 
کارایی این دارو به وسیله مطالعات متعدد قبلی 
مشـــخص شده است و به وســـیله کارازمایی 

POLARIX مورد تایید قرار گرفته است.

داده هایی که در 9 مارس 2023 ارائه شدند 
با نشست کمیته مشاوره ای داروهای انکولوژی 
FDA نشان داد که داروی پولاتوزوماب ودوتین 

مزیت بارزی بر روی تومورهای ABC در کارآزمایی 
POLARIX نشان داده است: نسبت خطر ناشی 

از پیشروی بیماری، عود یا مرگ در- بیمارانی 
 R-CHOP را در مقایسه با pola-R-CHP که
دریافت کردند معادل 0,34 (0,13 تا 0,85)، و 
نسبت خطر برای مرگ معادل 0,27 (0,06 تا 
1,26) بود. تومورهای GCB هیچ گونه مزیتی 
را از دریافت داروی پولاتوزوماب ودوتین نشان 
ندادند: نسبت خطر برای پیشروی، عود یا مرگ 
در بین بیمارانی که pola-R-CHP را در مقایسه 
با R-CHOP دریافت کردند معادل 1,18 (1,84 
تا 0,75)، و نسبت خطر برای مرگ معادل 1,64 
(3,07 تا 0,87) بود. ما با توجه به کارآزمایی 
تصادفی شده فاز GO29365 ،2 شامل بیماران 
مبتلا به بیمـــاری صعب العلاج یا عود بیماری 
(داروی پولاتوزوماب ودوتین به اضافه بنداموستین- 
ریتوکسیماب در برابر بنداموستین- ریتوکسیماب 
به تنهایی) و کارآزمایی تصادفی شده فاز 3 شامل 
 pola-R-CHP) بیمارانی که قبلاً درمان نشده اند
در برابر R-CHOP) متوجه شدیم که مزیت 
های افتراقی پولاتوزوماب ودوتین طبق سلول 
منشا پیوسته زیاد و قابل توجه بوده است (تفاوت 
به وسیله فاکتوری از 3,8 در نسبت خطر برای 
پیشروی بیماری، عود یا مرگ و تفاوت به وسیله 
 P<0.001 فاکتوری از 5 در نسبت خطر برای مرگ
برای هر دو مقایسه است) (شکل 1D). این تفاوت 
های زیاد بهتر از اثر جهش های RAS به عنوان 
بیومارکرهای پیش بینی کننده پاسخ به آنتی 
بادی گیرنده فاکتور رشد اپیدرمی در بیماران 
مبتلا به سرطان پیشرفته کولون می باشد (شکل 
1E). این یافته ها نشان می دهد که مزیت کلی 

و ناچیز با توجه به بقای عاری از پیشـــروی در 
کارآزمایی POLARIX ناشی از مزیت زیاد در 
تومورهای non-GCB می باشد که به وسیله 
عدم مزیت در تومورهای GCB ضعیف می شود. 
 ABC به طور مشخصی برای pola-R-CHP

DLBCL سودمند است. به رغم استفاده اجباری 

از فاکتور محرك کولونی گرانولوسیت با این رژیم 

دارویی  و مضرات احتمالی ایجاد شده به وسیله 
نسبت های خطر بیشـــتر از 1 برای پیشروی 
بیماری، عود یا مرگ و برای مرگ به تنهایی، 
برعکس GCB DLBCL ممکن است برای ادامه 
درمان با R-CHOP مناسب تر باشد مخصوصاً 
 pola-R-CHP اگر بـــروز نوتروپنی فیبریل با
بالاتر باشد. البته فقدان مرور پاتولوژیکی مرکزی 
در کارآزمایی POLARIX تردیدها و بی ثباتی 
هایی را در شناسایی لنفوم های سلول B درجه 
بالا به جای گذاشـــته است و نتایج استفاده از 
pola-R-CHP برای تومورهای non-GCB را 

مورد حمایت قرار می دهد. ما پیش بینی می 
کنیم که تحقیق آتـــی مبنای مکانیکی برای 
اثربخشی افتراقی داروی پولاتوزوماب ودوتین 
را برملا خواهد کرد که ممکن است با حساسیت 
  CD79b برای هدف قرار دادن ABC مختص به
و اثربخشی افتراقی ظرفیت داروی پولاتوزوماب 
ودوتین، مونومتیل اوریستاتین E ارتباط داشته 
باشد. تاثیر سلول منشا DLBCL بر روی اثربخشی 
پولاتوزوماب ودوتین به وسیله مطالعات متعددی 
مشخص شده است و دوکارآزمایی راندم کنترل 
شـــده آن را تایید کرده اند که نشان می دهد  
استفاده از داروی صحیح اکنون در DLBCL که 

قبلاً درمان نشده است مجاز می باشد. 

دوکسوروبیسین، وین کریستین، و پردنیزولون)  
منتهی شده و به یک کارآزمایی خاتمه می یابد 
که به تاییدیـــه pola-R-CHP (پولاتوزوماب 
ودوتین، ریتوکســـیماب، سیکلوفســـفاماید، 
دوکسوروبیسین، و پرنیزولون ) منتهی می شود. 
عکس سمت راست تعداد کل بیماران ثبت نام 
شده در کارآزمایی های تصادفی شده و کنترل 
شده فاز 3 طی این چارچوب زمانی را نشان می 
دهد. ASCT نشانۀ پیوند سلول بنیادی اتولوگ، 
CEOP نشانۀ سیکلوفسفاماید، اتوپوزید، وین 

کریستین، پردنیزولون، و EPOCH-R نیز دلالت 
بـــر اتوپوزاید، پردنیزولون، وین کریســـتین، 
سیکلوفسفاماید، دوکسوروبیسین، و ریتوکسیماب 
دارد. همانطور که در شکل B نشان داده شده 
 (Postmarketing) است در مطالعات پست مارکتینگ
و فاز 1 و فاز 2، صدك بیماران با یک پاسخ به 
رژیم های حاوی داروی پولاتوزوماب ودوتین به 
 B سلول DLBCL طور پیوسته در بین افراد با
 DLBCL (آبی) بالاتر از افراد با (ABC ) فعال شده
سلول B ژرمینال مرکزی (نارنجی) بوده است 
(P<0.001 به وسیله تست دقیق فیشر؛ 119 
بیمار در کل، و هر باکس به یک بیمار اختصاص 
داده می شود). US/CA/EU علائم اختصاری 
ایالات متحده، کانادا، و اتحادیه اروپا می باشد. 
همانطور که در شکل D نشان داده شده، یک 
کارآزمایی تصادفی شـــده و کنترل شده فاز 2 
(GO29265) و یک کارآزمایی تصادفی شده و 
کنترل شده فاز 3 (POLARIX) بر روی رژیم 
های دارویی حاوی پولاتوزوماب ودوتین نسبت 
های خطر بسیار پایین تری را برای پیشروی، 
عود بیماری، یا مرگ و برای مرگ به تنهایی در 
بین بیماران مبتلا به ABC DLBCL نسبت به 
 P<0.001) نشـــان داد GCB DLBCL افراد با
برای مقایسه ها؛ تست z برای تفاوت در نسبت 
های خطر log). همانطور که در شکل E نشان 
داده شده است، یک کارآزمایی تصادفی شده و 
کنترل شده فاز 2 (OPUS) و کارآزمایی تصادفی 
شده و  کنترل شده فاز 3(CRYSTAL)  دربارة 
رژیم های دارویی حاوی ستوکسیماب نیز نسبت 
خطرات پایین تر برای پیشروی بیماری یا مرگ 
و برای مرگ به تنهایی در بین بیماران مبتلا به 
 RAS سرطان کولورکتال متاستاتیک نوع وحشی
را نســـبت به افراد دارای بیماری جهش یافته 

RAS نشان داد. 
Adam C. Palmer, Ph.D.David M. Kurtz, 
M.D., Ph.D.Ash A. Alizadeh, M.D., Ph.D
N Engl J Med 2023; 389:764-766. August 
24, 2023

بیضه چپ لوبوله با افزایش ناهمگن را نشان داد 
(پانل A). آزمایش نشانگرهای تومور سرم برای 
سرطان بیضه منفی بود. به دلیل نگرانی در مورد 
سرطان بیضه، ارکیکتومی اینگوینال رادیکال انجام 
شد. معاینه ناخالص بیضه بریده شده ندول های 
نکروزه (پانل B) و بررسی هیستوپاتولوژیک التهاب 

باسیل های اسید فاست (پانل D، فلش) را نشان 
داد. یک سنجش زمان واقعی واکنش زنجیره ای 
پلیمراز مایکوباکتریوم توبرکلوزیس را شناسایی 
کرد. سی تی قفسه سینه، طبیعی بود. تشخیص 
سل بیضه داده شد. یک دوره 9 ماهه درمان ضد 
سل تجویز شد. در پیگیری 1 سال پس از مراجعه 

اولیه، بیمار در سلامت کامل بود.
N Engl J Med 2023; 389:e13. August 
گرانولوماتوز همراه با نکروز کازئوس (پانل C) و 2023 ,24

کارآیی و اثربخشـــی افتراقی پولاتوزوماب 
ودوتین در برابر زیرنوع های DLBCL که طبق 
سلول منشا به عنوان سلول  B مرکز ژرمینال 
(GCB) یا non-GCB (سلول B غالباً فعال شده 
[ABC]) تعریف شد، در مطالعات بالینی به کرات 
مشاهده شده است و با مطالعات پیش بالینی  
موثر در حساسیت وابسته به CD79b داروهای 
ABC DLBCLs منطبق می باشد. ما تاریخچه 

مزیت- خطـــر داروی پولاتوزوماب ودوتین در 
زیرگروه DLBCL را با توجه به شواهد از مرحله 
اولیه و آخر کارازمایی های بالینی و گزارشات 
پس از ارائه به بازار (postmarketing) داروی 
پولاتوزوماب ودوتین را مجدداً ارزیابی کردیم. 
 POLARIX پنج مطالعه که قبل از کارآزمایی
گزارش شدند شامل بیماران مبتلا به بیماری 
عود کننده یا صعب العلاج، شواهد قانع کننده 
ای ارائه دادند که تومورهای ABC بیشـــتر از 
تومورهای GCB به رژیم های درمانی حاوی 
داروی پولاتوزوماب ودوتین پاســـخ می دهند 

شکل: انسجام اثربخشـــی افتراقی داروی 
DLBCL پولاتزوماب ودوتین در زیرنوع های

شکل A تاریخچه کارآزمایی های تصادفی 
شده و کنترل شده طی 25 سال گذشته برای 
لنفوم سلول B بزرگ و منتشر که قبلاً درمان 
نشده است را نشان می دهد. در سمت چپ یک 
چارت میله ای تاریخ های شـــروع و پایان هر 
کارآزمایی را نشان می دهد و با یک کارآزمایی 
 R-CHOP شروع می شـــود که به تاییدیه
(ریتوکســـیماب [RTX]، سیکلوفسفوماید، 
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اثربخشی و ایمنی استفاده از سیگار الکترونیکی برای ترک سیگار 

HIV پیتاواستاتین برای جلوگیری از بیماری های قلبی عروقی در عفونت

روش ها در این کارآزمایی فاز 3، ما به طور 
تصادفی 7769 شرکت کننده مبتلا به عفونت 
HIV با خطر کم تا متوسط بیماری قلبی عروقی 
را که درمان ضدرتروویروسی دریافت می کردند، 
به دریافت روزانه پیتاواستاتین کلسیم (با دوز 
4 میلی گرم) یا دارونما اختصاص دادیم. پیامد 
اولیه وقوع یک رویداد نامطلوب قلبی عروقی بود 
که به عنوان ترکیبـــی از مرگ قلبی عروقی، 
انفارکتوس میوکارد، بستری شدن در بیمارستان 
به دلیل آنژین ناپایدار، ســـکته مغزی، حمله 
ایسکمیک گذرا، ایسکمی شریان محیطی، عروق 
خونی مجدد یا مرگ ناشی از یک علت نامشخص 

تعریف شد.
نتایج میانگین سنی شرکت کنندگان 50 
سال بود (محدوده بین چارکی، 45 تا 55). میانه 
تعداد CD4، 621 سلول در میلی متر مکعب بود 
(محدوده بین چارکی، 448 تا 827)، و مقدار 
HIV RNA در 5250 نفر از 5997 شرکت کننده 
(87,5٪) با داده های موجود کمتر از مقدار بود. 
کارآزمایی به دلیل اثربخشی پس از یک پیگیری 
متوسط 5,1 سال (محدوده بین چارکی، 4,3 تا 
5,9) زود متوقف شد. بروز یک رویداد نامطلوب 

قلبی عروقی 4,81 در هر 1000 نفر در سال در 
گروه پیتاواستاتین و 7,32 در هر 1000 نفر در 
سال در گروه دارونما بود (0,65؛ 0.48 تا 0,90). 
علائم مرتبط با عضله در 91 شرکت کننده (٪2,3) 
در گروه پیتاواستاتین و در 53 (1,4٪) در گروه 
دارونما رخ داد. دیابت ملیتوس به ترتیب در 206 

اهمیت بالینی: ترك سیگار به طور قابل ملاحظه 
ای خطرات سلامتی را کاهش می دهد. با این حال، 
بسیاری از افراد که می خواهند سیگاررا ترك کنند، 
حتی با استفاده از درمان های تایید شده ترك 

سیگار، دوباره سیگار می کشند.
در یک متاآنالیز بـــر روی بیش از 3200 
شرکت کننده، ما مزایای قوی در پیگیری طولانی مدت 
با استفاده از سیگارهای الکترونیکی نیکوتین در 

افزایش ترك سیگار نشان دادیم.
در میان افرادی که سعی در ترك سیگار دارند، 
ســـیگارهای الکترونیکی نیکوتینی موثرتر از 
جایگزینی نیکوتین معمولی یا درمان های رفتاری 

ترك سیگار هستند.
معرفی: استعمال سیگار همچنان مهمترین 
عامل خطر قابل پیشگیری برای مرگ زود هنگام 
و بیماری در سراســـر جهان است و سالانه جان 
بیش از 5 میلیون نفر را می گیرد. ترك سیگار به 
طور قابل ملاحظه ای خطرات سلامتی را کاهش 
می دهد. با این حال، بسیاری از افراد ترك سیگار 
عود می کنند، حتی با استفاده از درمان های تایید 
شده ترك سیگار مانند درمان جایگزین نیکوتین، 

(RCT) را انجام دادیم که از طریق جســـتجوی 
 MEDLINE، EMBASE سیستماتیک پایگاه های داده
و Cochrane CENTRAL شناسایی شدند. ورود 
به RCT با مدت پیگیری ≤6 ماه محدود شد. نقطه 
پایانی اولیه دقیق ترین معیار پرهیز از نظر بیوشیمیایی 
تایید شده در حداکثر پیگیری بود، و مقایسه اولیه 
سیگارهای الکترونیکی نیکوتینی در مقابل هر 
درمـــان متعارف (به عنوان مثال، غیر ســـیگار 
الکترونیکی) ترك سیگار بود. برای ارزیابی سوگیری 
از ابزار ریسک سوگیری Cochrane استفاده شد. 
داده های شمارش در سراسر کارآزمایی ها با استفاده 
از مدل های اثرات تصادفی با وزن دهی واریانس 
 (RRs) معکوس برای تخمین ریسک های نسبی
و فواصل اطمینان 95 درصدی (CIs) ادغام شدند. 
osf.) ما پروتکل مطالعه را با ثبت چارچوب علوم باز

io/26fkq) ثبت کردیم.

RCT (n = 3253)i در 

نتایج: در مجمـــوع 5 
مطالعه وارد شد. در مقایسه با درمان های مرسوم 
ترك سیگار، استفاده از سیگارهای الکترونیکی 
نیکوتینی همراه با افزایش پرهیز بود، که توسط 
دقیق ترین معیار پرهیز گزارش شده تعریف شد 

خانمی 95 ساله با سابقه 4 هفته ای تنگی 
نفس و سرفه خشک به اورژانس مراجعه کرد. او 
قبلاً این علائم را به پزشک خود گزارش نکرده 
بود. در ضمن تب نداشت. در 6 ماه گذشته، او 
روزانه نیتروفورانتوئین مصرف می کرد تا از عفونت 
های مکرر دستگاه ادراری جلوگیری کند. اشباع 
اکســـیژن او در هنگام تنفس هوای محیط 83 
درصد بود. در معاینه فیزیکی، کراکل دمی در 
قسمت های فوقانی ریه مشاهده شد. اتساع ورید 

آسیب ریوی مزمن ناشی از نیتروفورانتوئین

ژوگولار یا ادم وجود نداشت. مطالعات آزمایشگاهی 
لکوسیتوز نوتروفیلی را نشان داد اما ائوزینوفیلی 
یا افزایش سطح آمینوترانسفرازها را نداشت. در 
رادیوگرافی قفسه سینه اپاسیتی آلوئولی تکه ای 
که بیشتر در لوب های فوقانی برجسته بود (پانل 
A) قابل توجه بود. کشت خلط و پانل تنفسی 
ویروسی منفی بود. تصویر توموگرافی کامپیوتری 
بعدی از قفسه ســـینه، اپاسیتی گرند گلاس و 
رتیکولارداشت که بیشتر در قسمت لوب فوقانی 

 (B پانل) بود و همچنین برونشکتازی متوسط
نشان داد. با توجه به یافته های تصویربرداری 
بیمار و مواجهه طولانی مدت با نیتروفورانتوئین، 
تشخیص آسیب مزمن ریه ناشی از نیتروفورانتوئین 

انجام شد. در بیماران مبتلا به آسیب ریه ناشی 
از نیتروفورانتوئین، یافته های رادیولوژیک متفاوت 
است و ممکن است به صورت منتشر یا موضعی 
باشـــد. درمان با نیتروفورانتوئین متوقف شد و 
پردنیزون به صورت کاهش تدریجی تجویز شد. 
یک هفته بعد، علائم بیمار کاهش یافت. دو ماه 
بعد، تکرار تصویربرداری نشان داد که اپاسیتی 
هاتقریبا برطرف شده و برونشکتازی تثبیت شده 

.(D و C به ترتیب پانل های) است
N Engl J Med 2023; 389:549. August 
10, 2023
N Engl J Med 2023; 388:2378. June 22, 
2023

شرکت کننده (5,3٪) و در 155 (4,0٪) مشاهده 
شد.

نتیجه گیری شرکت کنندگان مبتلا به عفونت 
HIV که پیتاواستاتین دریافت کرده اند، در مقایسه 
با افرادی که دارونما را طی یک پیگیری متوسط 
5,1 ساله دریافت کرده اند، در معرض خطر کمتری 
برای یک رویداد نامطلـــوب قلبی عروقی قرار 

داشتند.
خطر ابتلا به بیماری هـــای قلبی عروقی 
آترواسکلروتیک، از جمله انفارکتوس میوکارد و 
سکته مغزی، در میان افراد مبتلا به عفونت ویروس 
نقص ایمنی انسانی (HIV) تا دو برابر بیشتر از 
جمعیت عمومی است، خطری که بر لزوم پیشگیری 
از حوادث قلبی عروقی بیش از حد تاکید می کند. 
مکانیسم های افزایش خطر بیماری های قلبی 
عروقی در این جمعیت کاملاً شناخته نشده است، 
اما ممکن است به عوامل خطر سنتی و همچنین 
التهاب باقی مانده و فعال سازی سیستم ایمنی 
مربوط باشد. مطالعات کوهورت بزرگ نشان داده 
است که افزایش خطر بیماری قلبی عروقی پس 
از کنترل عوامل خطر سنتی ادامه دارد. اگرچه 
دستورالعمل های پیشگیری، عفونت HIV را به عنوان 

»تعدیل کننده خطر« می شناسند، اما هیچ توصیه ای 
برای محافظت از قلب برای جمعیت خاص ارائه 
نشده است تا نتایج مطالعات تصادفی بزرگ و 
تصادفی روش های پیشگیری اولیه در این جمعیت 

ارائه شود.
ما فاز 3 کارآزمایی تصادفی شـــده را برای 
 HIV جلوگیـــری از رویدادهای عروقـــی در
(REPRIEVE) طراحی کردیم تا این شکاف 
دانش را برطرف کنیم و مشخص کنیم که آیا 
استفاده از اســـتاتین از حوادث قلبی عروقی 
 HIV آترواسکلروتیک در افراد مبتلا به عفونت
که در معرض خطر کم تا متوسط برای حوادث 
قلبی عروقی هستند، جلوگیری می کند یا خیر. 
این مداخله با این دانش انتخاب شد که درمان 
با استاتین به طور همزمان کلسترول لیپوپروتئین 
با چگالی کم (LDL) را کاهش می دهد، که محرك 
اصلی بیماری قلبی عروقی آترواسکلروتیک است، 
و اثرات مفیدی بر مسیرهای التهابی و ایمنی 

مربوطه دارد.
Steven K. Grinspoon, M.D., Kathleen V. 
Fitch, M.S.N., Markella V. Zanni, M.DN 
Engl J Med 2023; 389:687-699. August 
24, 2023

بوپروپیون یا وارنیکلین. افرادی که سیگارهای 
سنتی می کشند به طور فزاینده ای به سیگارهای 
الکترونیکی (سیگارهای الکترونیکی) به عنوان 
راهی برای ترك سیگار روی می آورند. با این حال، 
کارایی و ایمنی سیگارهای الکترونیکی برای ترك 
سیگار بحث برانگیز است. تعدادی از کارآزمایی های 
تصادفی سازی و کنترل شده (RCTs) انجام شده اند 
که سیگارهای الکترونیکی نیکوتینی و غیر نیکوتینی 
را برای ترك سیگار مورد بررسی قرار دادند، اگرچه 
اکثر آنها برای پرهیز و نتایج ایمنی ضعیف بودند. 
بنابراین، ما یک بررسی سیستماتیک و متاآنالیز 
RCTها را برای بررسی اثربخشی و ایمنی استفاده 
از سیگار الکترونیکی برای ترك سیگار انجام دادیم.

زمینه: افرادی که ســـیگارهای معمولی می 
کشند به طور فزاینده ای به سیگارهای الکترونیکی 
(ســـیگارهای الکترونیکی) به عنوان راهی برای 
ترك سیگار روی می آورند. با این حال، کارایی 
و ایمنی سیگارهای الکترونیکی برای ترك سیگار 

بحث برانگیز است.
مواد و روش ها: ما یک مرور سیستماتیک و 
متاآنالیز کارآزمایی های تصادفی سازی و کنترل شده 

(1.77؛ 1,29-2,44). ســـیگارهای الکترونیکی 
نیکوتینی نیز در مقایسه با سیگارهای الکترونیکی 
غیر نیکوتینی، پرهیز را افزایش دادند (تعریف 
شده با دقیق ترین معیار) (1.56؛ 2,15-1,13).
میزان بروز مرگ یا عوارض جانبی جدی در تمام 

کارآزمایی ها در حداکثر پیگیری کم بود.
نتیجه گیری: در میان افرادی که سعی در 
ترك سیگار دارند، سیگارهای الکترونیکی نیکوتینی 
نسبت به جایگزینی نیکوتین معمولی یا درمان 
های رفتاری ترك سیگار موثرتر هستند و ممکن 
است در کاهش خطرات سلامتی مرتبط با سیگار 

مفید باشند.
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ادامه از صفحه اول

 سنکوپ به دلیل بلوک دهلیزی بطنی طولانی مدت.
"بیایید یک دقیقه مکث کنیم... و به آن  فکر کنیم"

ادامه از صفحه اول

 بی خوابی، کیفیت بد خواب، و مدت خواب
و خطر ابتلا به عفونت کووید19- و بستری شدن

بی خوابی و کیفیت بد خواب ممکن است از 
عوامل خطر برای ابتلا به عفونت کووید-19 باشند. 
کیفیت ضعیف خواب ممکن است یک عامل خطر 
برای بستری شدن به دلیل ابتلا به کووید-19 
باشد. مدت کوتاه خواب و مدت بسیار طولانی 
خواب نیز ممکن است خطر ابتلا به کووید-19 

را افزایش دهد. 

بهداشت عمومی اولیه را شکل داد. البته به استثنی 
چند مطالعه که تاثیر آپنه انسدادی خواب در 
میزان بالاتر عفونت کووید-19، بیماری زایی و 
مرگ و میر را نشان می دهند، بررسی های نسبتاً 
کمی دربارة اختلال خواب به عنوان خطر احتمالی 
و بالقوه برای ابتلا به کووید-19 وجود داشته است. 
مدت زمان خواب کوتاه و طولانی، هردو به 
عنوان عامل مسبب ابتلا به تعدادی از بیماری ها 
و شـــرایط طبی شامل بیماری قلبی- عروقی و 
دیابت در نظر گرفته شـــده اند. مهم تر این که 
خواب ناکافی پاسخ ایمنی به واکسیناسیون را 
کاهش داده و خطر ابتلا به عفونت ویروســـی 
رینوویروس را افزایش می دهد. بی خوابی و کیفیت 
ضعیف خواب نیز با میزان بالاتر بیماری قلبی- 
عروقی، دیابت، و مرگ و میر زودهنگام ارتباط 
داشته است. مشکلات خواب معمولاً از علائمی 
هستند که افراد مبتلا به کووید-19 پس از ابتلا 
حاد به بیماری گزارش می دهند (PASC؛ همچنین 
شرایط پس از کووید و کووید طولانی نیز نامیده 
می شود). البته مشخص نیست که آیا خواب بد 
و ضعیف یک عامل خطر برای عفونت کووید است 
یا خیر. هدف از این مطالعه بررسی این موضوع 
است که آیا افرادی که بی خوابی، کیفیت بد خواب 
یا مدت کوتاه یا طولانی خواب را گزارش داده اند 
در معرض خطر افتراقی پیامدهای کووید-19 

(عفونت، بستری شدن در بیمارستان) قرار دارند 
یا خیر. ما برای انجام این کار از داده های 4 موج 
اول پیشگامی ارزیابی عمومی همه گیری کووید-19 
(http://www.thecopeinitiative.org/) که یک 

برنامه متمرکز بر جمع آوری و انتشار داده ها در 
خصوص نگرش ها، رفتارها، و عقاید مربوط به 
پاندمی کووید -19 اســـت و همچنین سلامت 
رفتاری و روانی طی پاندمی از نمونه های نماینده 
دموگرافیکی مقیاس وسیع بزرگسالان ایالات 

متحده استفاده کردیم. 
تاریخچه: بیماری ها و شرایط طبی توأم خطر 
بیماری حاد و شدید کووید-19 را افزایش می 
دهد. اگرچه مشکلات خواب بعد از ابتلا به عفونت 
کووید-19 شایع هستند، اما مشخص نیست که 
ایا بی خوابی، کیفیت بد خواب، و خواب کوتاه یا 
طولانی خطر ابتلا به عفونت کووید 19 و بستری 

شدن را افزایش می دهد یا خیر. 
این مطالعه از یک تحقیق مقطع عرضی نمونه 
متنوعی از 19926 فرد بزرگسال ایالات متحده 

استفاده کرد. 
میزان شیوع عفونت کووید-19 و بستری 
شـــدن به ترتیب 40,1٪ و 2,9٪ بوده اند. بی 
خوابی و کیفیت بد خواب به ترتیب 19,8٪ و 
40,1٪ گزارش شدند. در مدل های لوجستیکی 
و واگشت تعدیل شده برای بیماری ها و شرایط 
طبی توأم و مدت خواب اما به جز شـــرکت 
کنندگانی که مشکلات خواب، کیفیت بد خواب 
همراه با کووید- 19 غیر از بی خوابی را گزارش 

دادند، با عفونت کووید-19 همراه بود (1,16؛ 
1,26-1,07) و بستری شدن ناشی از کووید-19 
(1,50؛ 1,91-1,18). مدت خواب کمتر از 7 
ساعت (1,14؛ 1,23-1,14) و مدت خواب 12 
ساعت (1,61؛ 2,31-1,12) با افزایش احتمالات 
عفونت کووید-19 همراه بودند. در کل رابطه 
بین عفونت کووید-19 و ساعات خواب از یک 
الگوی درجه  دو (U شکل) پیروی می کند. هیچ 
ارتباطی بین مدت خواب و بستری شدن ناشی 

از کووید-19 مشاهده نشد. 
نتیجه گیری: کیفیت بد خواب و مدت های 
کوتاه یا طولانی خواب در یک نمونه از جمعیت 
کلی با احتمالات بیشتر ابتلا به عفونت کووید-
19همراه بود؛ کیفیت بد خواب با افزایش نیاز به 
بستری شـــدن برای بیماری شدید کووید-19 
ارتباط داشت. این مشاهدات نشان می دهند که 
گنجاندن روش های سالم خواب در پیام های 
بهداشت عمومی ممکن است اثر پاندمی کووید-19 

را کاهش دهد. 
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غیرارادی ماهیچه ای که می تواند شـــبیه لرزش یا فعالیت شبه تشنج باشد، همراه باشد که بخش قابل 
 توجهی از بیماران در این حالت به اشتباه به عنوان تشنج تشخیص داده می شوند.

عوامل خطر بیمار از قبل ممکن است احتمال سنکوپ کاردیوژنیک را افزایش دهد. مشابه مورد ما، 
 ECG .بیماران بالای 60 سال به دلیل علل غیر قلبی بیشتر به سنکوپ قلبی مبتلا می شوند تا سنکوپ
اولیه ناهنجاری های بین بطنی را نشـــان داد که بیشتر نشان دهنده سنکوپ قلبی است و در ارزیابی 

سنکوپ به عنوان یک ویژگی پرخطر طبقه بندی می شود.
با این وجود، در این مورد، علت سنکوپ مکرر نامشخص بود. دستورالعمل های فعلی استفاده از ضبط 
کننده حلقوی قابل کاشت یا مانیتور قلبی را ، به ویژه هنگامی که به علت آریتموژنیک مشکوك می شود 
توصیه می کنند. دستگاه های مختلفی به که بطورسرپایی نصب می شوند نظارت بر رویدادهای قلبی در 
دوره های وسیعی دارند، در صورتی که تشخیص مبهم باشد، نظارت طولانی تر ترجیح داده می شود، در 
حالی که در نظارت با مدت زمان کوتاه تر، مانند هولتر مانیتور، اگر علائم مکرر باشد، منطقی است. در 
نهایت، نظارت طولانی مدت توسط ضبط کننده حلقوی، علت زمینه ای را نشان داد و مداخله مناسب با 
نتایج خوب بیمار آغاز شد.در نتیجه، در نظر گرفتن دقیق عوامل خطر بیمار و بررسی اولیه کامل از جمله 
ECG ممکن است به اولویت بندی بررسی ها به صورت سرپایی کمک کند. انتخاب مانیتورهای رویداد 

قلبی با مدت زمان مناسب برای بررسی سنکوپ مکرر با علت نامشخص مهم است.
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نوار مغز و ام آرآی مغز مورد قابل توجهی نداشت. در ارزیابی بعدی قلب، اکوکاردیوگرافی  قلب از نظر 
ساختاری طبیعی بود و ریتم سینوسی با بلوك شاخه راست در حالت استراحت در نوار قلب (ECG) ثبت 
شد. یک ضبط کننده حلقوی برای بررسی سنکوپ علت نامشخص کاشته شد. بلوك دهلیزی بطنی و 
آسیستول بطنی متعاقب آن 66,6 ثانیه ضبط شد، و به دنبال آن ریتم سینوسی ذاتی بازگشتی بررسی 
شد (شکل). این حالت با علائم معمول او همراه بود. با توجه به اپیزودهای مکرر علیرغم درمان پزشکی، 

پیس میکردائمی برای وی کاشتند که باعث کاهش وقایع سنکوپال او شد.
بحث: سنکوپ یک حالتی از دست دادن گذرا از هوشیاری به دلیل هیپوپرفیوژن مغزی با علل مختلف 
اســـت. گرفتن یک تاریخچه دقیق می تواند علل افتراقی را محدود کند و به بررسی بیشتر و مدیریت 
مناســـب کمک زیادی کند. این مهم است، زیرا ممکن است اپیزودها در حین کار تکرار شوند و ممکن 

است منجر به عوارض یا مرگ و میر قابل توجهی، مانند خونریزی داخل جمجمه از آسیب سر شوند.
علل سنکوپ را می توان به طور کلی به سندرم های سنکوپال رفلکس با واسطه عصبی، علل مرتبط 
با ارتوستاتیک، سنکوپ قلبی یا بیماریهای دیگری که علایم سنکوپ را تقلید می کنند طبقه بندی کرد. 
ســـندرم های با واسطه عصبی عبارتند از سنکوپ نوروکاردیوژنیک، سنکوپ سینوس کاروتید، یا غش 
موقعیتی مانند پس از ادرار کردن یا سرفه. ســـنکوپ کاردیوژنیک شامل علل آریتموژنیک یا بیماری 
ساختاری قلب است. علل مرتبط با ارتواستاتیک ممکن است شامل اختلال عملکرد اتونوم مانند دیابت 
یا بیماری پارکینسون باشد. در نهایت، تقلید سنکوپ ممکن است شامل حملات ایسکمیک گذرا، صرع، 

اختلالات متابولیک یا مسمومیت باشد.
بیمار ما با ویژگی هایی (به عنوان مثال، لرزش یا ترمور) مراجعه کرد که نشان دهنده اختلال تشنج 
بود. با این حال، لرزش به خودی خود نسبتاً غیر اختصاصی است. سنکوپ کاردیوژنیک می تواند با فعالیت 

 شکل: الکتروکاردیوگرام از ضبط کننده حلقوی قابل کاشت بیمار
که آسیستول بطنی را نشان می دهد )فلش بالا به پایین(.

میزان مرگ و میر ناشـــی از کووید -19 در 
تاریخ 2 مارس 2023 در سرتاسر دنیا و در ایالات 
متحده به ترتیب 6,874,788 و 1,121,280 
تخمین زده شده است. علی رغم ورود واکسن 
های موثـــر، درمان ها، و راهکاری دیگر کاهش 
بیماری، اما بار بیماری بالا باقی مانده است. در 
اوایل دوره پاندمیِ بیماری نیز تخمین زده شده 
بود که افراد سالمند و افراد مبتلا به بیماری های 
شدید و شایع در معرض خطر بیشتر بستری شدن 
و مرگ ناشی از کووید-19 قرار دارند. این عوامل 
خطر توجهات را به خود معطوف کرد و پیام های 
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تمایز ضعیف را نشان داد. G-CSF دوباره منفی بود. ما برای درمان، جمسیتابین را در نظر گرفتیم، اما 
او 49 روز پس از ویزیت اولیه به دلیل نارســـایی قلبی فوت کرد. کالبد شکافی، تومورهایی را در مثانه، 
 .(D شکل) دیواره قفسه سینه، ساعد، کلیه، ریه و قلب، عمدتاً در بطن چپ و سپتوم بین بطنی نشان داد
تشدید نارسایی قلبی ناشی از متاستاز قلبی، علت فرضی مرگ بود. ارزیابی هیستوپاتولوژیک، کارسینوم 

اوروتلیال مهاجم را نشان داد.
بحث: تومورهای متاستاتیک قلبی 15 تا 20 درصد از کل تومورهای قلبی را تشکیل می دهند و در 
1,8 درصد کالبد شکافی ها یافت شدند و بیش از 90 درصد بیماران بدون علائم بالینی مراجعه کردند. 
درمان اولیه، درمان تسکینی است. با این حال، موردی وجود دارد که با ایمونوشیمی درمانی به خوبی 
کنترل شده است. مسیرهای متاستاز به قلب شامل هماتوژن، لنفاوی، وریدی از طریق ورید اجوف تحتانی 
و تهاجم مســـتقیم است. تومورهای متاستاتیک قلبی معمولاً از اپی کاردیوم به سمت داخل و از سمت 
راست به سمت چپ قلب گسترش می یابند. در مورد متاستازهای هماتوژن، تهاجم به میوکارد نیز دیده 
می شود. چندین گزارش موردی، آریتمی های ناشی از مهار سیستم هدایت ناشی از متاستاز به میوکارد 
را توصیف کرده اند. در این مورد، آسیب میوکارد ناشی از متاستاز هماتوژن سرطان مثانه ممکن است 
باعث اختلال عملکرد بطن چپ شود. متاستاز سپتوم بطنی نیز ممکن است به دلیل مهار سیستم هدایت 

تحریکی منجر به آریتمی شود.
فاکتور محرك کلنی گرانولوسیت یک سیتوکین است که به بلوغ نوتروفیل ها و تحرك در مغز استخوان 
کمک می کند و در چندین سرطان، به میزان زیادی تولید می شود. برخی از مطالعات نشان می دهند 
که G-CSF در ریزمحیط تومور ممکن اســـت باعث پیشرفت بدخیمی، متاستاز، پیش آگهی ضعیف و 
کاهش بقای کلی بیمار شـــود. قبلاً هیچ موردی از تومور مثانه با متاستاز قلبی همراه با افزایش سطح 
G-CSF خون گزارش نشده بود. این مورد نشان دهنده ارتباط بین G-CSF و تومورهای مثانه با متاستاز 

قلبی است.
Naoya Nagasaki, MD. Tomofumi Watanabe, MD. Kohei Edamura, MD, PhD. Motoo 
Araki, MD, PhD
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سطح آنتی ژن اختصاصی پروستات، 2,430 نانوگرم در میلی لیتر بود. سی تی اسکن کل بدن، یک 
تومور داخل مثانه 10 سانتی متری (شکل A و B) و یک توده زیر جلدی را در دیواره قفسه سینه راست 
نشان داد (شـــکل C). ما به بدخیمی های هماتولوژیک مشکوك بودیم، اما هیچ یافته خاصی در مورد 
آسپیراسیون مغز استخوان وجود نداشت. ما تومور متاستاتیک پروستات تولید کننده G-CSF را فرض 
کردیم و بیوپسی از پروستات و توده زیر جلدی را انجام دادیم. نمونه های بیوپسی برای تشخیص گذاری 
بافت شناسی، بیش از حد نکروزه بودند و برای G-CSF در رنگ آمیزی ایمونوهیستوشیمی منفی بودند. 
ما اقدام به برداشتن تومور کردیم، اما به دلیل وجود آریتمی و اختلال عملکرد بطن چپ در معاینه قبل 
از عمل جراحی ناقص ماند. در آن روز، بیمار دچار تاکی کاردی دهلیزی شد. تلاش ها برای کنترل ضربان 
قلب با بیسوپرولول و آمیودارون ناموفق بود و کاردیوورژن الکتریکی انجام شد. پس از کاردیوورژن، بیمار 
به ریتم سینوسی بازگشت. ما درمان استروئیدی را شروع کردیم، اما وضعیت او بدتر شد، از جمله تاکی 
کاردی دهلیزی مداوم. نمونه برداری دوم پروستات، تشخیص بافت شناسی سرطان اوروتلیال مهاجم با 

تومورهای مثانه با متاستازهای قلبی متعدد، با فاکتور تحریک کننده کلنی گرانولوسیت سرم بالا

هپاتوپاتی در تیروتوکسیکوز گریوز

شیستوزومیازیس ادراری

یک پسر 13 ساله از مالی با سابقه سه ماهه خون ادراری زیاد به درمانگاه اورولوژی اطفال ارجاع داده 
شد. بیمار تب، درد پهلو، یا دیزوری را گزارش نداد. معاینه فیزیکی طبیعی بود. مطالعات آزمایشگاهی عملکرد 
طبیعی کلیه، تعداد مطلق ائوزینوفیل معادل 2660 در میلی متر مکعب (محدوده مرجع، 40 تا 200)، و 
سطح IgE را معادل IU/Ml 3544 (محدوده مرجع، 0 تا 200) نشان دادند. تخمهای انگل بیضی شکل با 
دوك های انتهایی در معاینه میکروسکوپی ادرار وجود داشتند که این یافته با شیستوزوما هماتوبیوم موافق 
بود (شکل A، پیکان ؛ 0 تا 1 تخم در هر میدان پر قدرت). سیستوسکوپی بعدی توده های پولیپ شکل 
بیرون زده به داخل لومن مثانه را نشان داد (شکل B). معاینه هیستوپاتولوژی نمونه بیوپسی مثانه نیز تخم 
های بیشمار شیستوزوم، سیستیت پولیپی و پاپیلاری مزمن و حاد، و بدون دیس پلازی را نشان داد (شکل 
C).  تست آنتی ژن آنودی سرم گردش خون برای شیستوزوما مثبت بود. تشخیص شیستوزومیازیس ادراری 

به دلیل وجود شیستوزوما هماتوبیوم گذاشته شد. درمان با داروی پارازیکوآنتل انجام شد. خون ادراری بارز 
بیمار دو هفته بعد از آغاز درمان برطرف شـــد. آزمایشات ادرار یک ماه بعد از آغاز درمان هیچ گونه خون 

ادراری میکروسکوپی یا تخم های شیستوزوم را نشان نداد.
N Engl J Med 2023; 389:454. August 3, 2023

یک خانم بیمار 46 ساله پس از تشخیص پرکاری تیروئید آشکار توسط پزشک عمومی برای ارزیابی و 
درمان بیشتر به کلینیک سرپایی ما مراجعه کرد. تست های آزمایشگاهی، تیروتوکسیکوز خودایمنی ناشی از 
بیماری گریوز را با آنتی بادی های مثبت گیرنده هورمون محرك تیروئید نشـــان داد (تری یدوتیرونین آزاد 
12.4 pg/mL:[fT3]، مقدار نرمـــال: 2 -4.4؛ تترایدوتیرونین آزاد 43.2:[fT4] مقدار نرمال: 17-9.3؛ هورمون 
محرك تیروئید 0.01 µIU/mL>:[TSH]، مقـــدار نرمال: 0.27- 4.2؛ آنتی بادی های محرك هورمون گیرنده 
تیروئید TSH-R-Ab]: 15.60 IU/L[، مقدار نرمال: 0- 1.75). ســـونوگرافی تیروئید، هیپواکوژنیســـیته و 
هیپرواسکولاریزاسیون مشخص را نشان داد (شکل A). از آنجایی که درمان با تیونامیدها برنامه ریزی شده بود 
و سمیت کبدی یک عارضه جانبی مکرر درمان با تیونامید است، یک آزمایش خون گسترده انجام شد. نتایج، 
آسیب کبدی مختلط و کلستاتیک را با افزایش فعالیت آمینوترانسفراز سرم نشان داد (آسپارتات-آمینوترانسفراز 
127 U/L:[AST]، مقدار نرمال: 10- 35؛ آلانین-آمینوترانسفراز ALT]: 249 U/L[، مقدار نرمال: 10- 35؛ آلکالین 
فسفاتاز: U/L 207، مقدرا نرمال: 35- 104؛ گاما گلوتامیل ترانسفراز: U/L 400، مقدار نرمال: 6- 42). بیمار 
سابقه قبلی بیماری کبدی، سوء مصرف الکل یا داروهای هپاتوتوکسیک نداشت. ما تصمیم گرفتیم درمان 
علامتی را با یک بتا بلوکر (پروپرانولول 160 میلی گرم در روز، به دلیل مهار تبدیل محیطی T4 به T3) شروع 
کنیم و قبل از شروع درمان ضد تیروئید خاص، غربالگری هپاتوپاتی گسترده را انجام دهیم. سونوگرافی کبد، 
نرمال بود، بدون علائم قابل تشخیص استئاتوز، بیماری کیسه صفرا، ناهنجاری های دفع صفراوی یا پرفیوژن 

مختل (شکل B). بیماری های کبدی ویروسی و غیرویروسی مزمن و حاد از مطالعه حذف شدند.
پس از حذف شرایط اولیه کبدی، به این نتیجه رسیدیم که یافته های آزمایشگاهی ناشی از تیروتوکسیکوز 
بوده و درمان با تیونامیدها آغاز شده است. ما بر اساس مشخصات ایمنی کمی بهتر، کاربیمازول را به پروپیل 
تیوراسیل ترجیح دادیم. ما به وضعیت یوتیروئید محیطی پس از 4 هفته دوز متوسط (20 میلی گرم در روز) 
دست یافتیم. همانطور که مشکوك بود، تست های کبدی در طول دوره درمان بهبود یافتند و 6 هفته پس از 

شروع درمان در محدوده طبیعی قرار داشتند.

پیش از این، با شیوع درگیری کبد در فاز تیروتوکسیک گریوز بین 37 تا 78 درصد، داده ها، ارتباط بین 
بیماری گریوز و آنزیم های غیرطبیعی کبدی را نشان داده بودند. در بیشتر موارد، افزایش آنزیم های کبدی، 
خفیف است. هیچ مکانیسم خودایمنی آشکاری برای مشارکت کبدی مشاهده شده وجود ندارد. نویسندگان 
یک بررسی اخیر فرض کردند که تغییرات در میکروسیرکولاسیون و پرفیوژن در سطح سلول و افزایش آپوپتوز 
ممکن است مکانیسم های بالقوه باشد. از آنجایی که کاربیمازول و تیامازول به عنوان القا کننده آسیب کلستاتیک 
کبد شناخته شده اند و پروپیل تیوراسیل به عنوان عامل آسیب کبدی شناخته شده است، هنگام تصمیم گیری 
در مورد درمان مناسب، تمایز آسیب اولیه کبدی از هپاتوپاتی ناشی از تیروتوکسیکوز بسیار مهم است. طبق 
دستورالعمل های فعلی، سمیت کبدی ناشی از دارو یا وخامت بیماری کبدی از قبل موجود، نشانه هایی برای 
درمان رادیکال (تیروئیدکتومی یا درمان با ید رادیواکتیو) است. بنابراین، افزایش آنزیم های کبدی ممکن است 
منجر به تردید برای شروع دارودرمانی خط اول شود و در نتیجه منجر به درمان رادیکال قابل اجتناب شود. 
نتیجه می گیریم که با توجه به پیچیدگی و عدم قطعیت پیشرفت بیماری، نظارت محتاطانه برای جلوگیری از 

تشخیص نادرست و درمان بیش از حد لازم است.
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شکل )A( ساژیتال، و )B( و )C( مقاطع کرونال سی تی کل بدن. )D( تصاویر کالبد شکافی. توده داخل مثانه.

 شکل )A( هیپواکوژنیسیته و هیپرواسکولاریزاسیون تیروئید، نشان دهنده بیماری گریوز است.
)B( بافت اکوژنیک همگن کبد با کانتور کپسولی صاف.
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از میان چهار کارآزمایی تصادفی سازی شده و 
کنترل شده که بررسی کرده اند آیا همودیافیلتراسیون 
در مقایسه با همودیالیز مزایای بیشتری دارد یا 
خیر، سه کارآزمایی بی نتیجه بودند، در حالی که 
چهارمین ترایال مزیت بقای همودیافیلتراسیون 
را نشان داد. یک متاآنالیز از داده های شرکت کننده 
منفرد از چهار کارآزمایی حاکی از مزایای بقا با 
همودیافیلتراسیون زمانی است که حجم همرفتی 
با دوز بالا، با آستانه فرضی حداقل 23 لیتر در هر 
جلسه در حالت پس از رقیق سازی ارائه می شود. 
تجزیه و تحلیل وابستگی به دوز از پیش تعریف 
نشده بود. بنابراین، خطر سردرگمی با توجه به 
نشانه های پزشکی برای درمان وجود دارد. نتایج 
متاآنالیز با روش های مختلف دیالیز، بی نتیجه بود. 
به علت چنین عدم قطعیتی، ما یک کارآزمایی 
عمل گرایانه، با برچسب باز، تصادفی سازی شده و 

تأثیر همودیافیلتراسیون یا همودیالیز بر مرگ و میر در نارسایی کلیه

نوزاد، پسر 8 روزه هنگام نظارت بر سندرم پرهیز نوزادی، در بخش مراقبت های ویژه نوزادان به 
علت شروع ناگهانی بثورات پوستی مورد چکاپ قرار گرفت. او با زایمان طبیعی واژینال متولد شده 
بود و مادر سابقه تبخال تناسلی نداشت. در معاینه فیزیکی، پاپول ها و پوسچول های اریتماتوز متعدد، 
 (A پانل) پراکنده و به قطر بالای 5 میلی متر روی پوســـت سر، صورت، گردن و بالای قفسه سینه
مشاهده شـــد. هیچ کومدون یا درگیری کف دست یا پا وجود نداشت. شمارش کامل خون و سطح 
پروتئین C-reactive نرمال بود. کشت باکتریایی و اسمیر Tzanck از محتوای یک پوسچول منفی بود. 
آماده سازی هیدروکسید پتاســـیم از خراش های پوسچول (پانل B) اسپور قارچ (پیکان) و هیف (سر 
پیکان) را نشـــان داد. تشخیص پوسچولوز سفالیک نوزادي داده شد. پوسچولوز سفالیک نوزادی یک 
فوران پوستی شایع نوزادی است که در چند هفته اول زندگی در نوزادان ظاهر می شود. پاتوفیزیولوژی 
به خوبی شناخته نشده است، اما ممکن است به رشد بیش از حد گونه های مالاسزیا مربوط باشد. اکثر 
موارد خود به خود برطرف می شوند و درمان موضعی ضد قارچ ممکن است بهبود را تسریع کند. سه 

پوستولوز سفالیک نوزادان

آشکار شدن کارسینوم آدنوسکواموس پانکراس  

در دیابت ملیتوس و هیپرکلسمی پارانئوپلاستیک
معاینات عصبی نتایج قابل توجهی نداشت. شکم نرم و بدون اتساع، با صداهای روده و حساسیت در 

ناحیه اپی گاستر بود. 
شمارش سلول های خونی تعداد سلول های لکوسیتی 15800 (N <10000)  (نوتروفیل ها 72%، 
لنفوسیت ها %18)، تعداد ســـلول های پلاکتی 513000 (N <400000) را نشان داد. سطح پروتئین 
واکنشی c  93میلی گرم در لیتر بود. کراتینین سرم در محدوده طبیعی بود، تست های عملکرد کبد با 
ســـطح آلکالین فسفاتاز U/L221 (N <115)، آسپارتات آمینوترانســـفراز U/L43 (N <32)، و آلانین 
آمینوترانسفراز U/L49 (N<32) غیر طبیعی بود. زمان پروترومبین طبیعی بود. الکتروفورز پروتئین سرم 
سطح آلبومین را 28 گرم در لیتر (N>38) نشان داد. نشانگرهای فسفوکلسیک نتایج زیر را نشان داد: 
N 0.85-) سطح فسفات 0.9 میلی مول در لیتر ،(N <2.55) سطح کلسیم 3.16 میلی مول در لیتر
1.31)، هورمون پاراتیروئید pg/mL  7.6 (N 8-76)  و مرتبط پروتئین مرتبط با هورمون پاراتیروئید با 

هورمون پاراتیروئید pmol/L 15.76 (N <1.3) و هموگلوبین  A1c %9 بود. ســـی تی اسکن مغز نتایج 
قابل توجهی نداشت. سی تی اسکن شکم یک ضایعه هتروژن شامل بدن و دم پانکراس، 9×10 سانتی 
متر، حمله به دوازدهه و دیواره معده، و چندین ضایعات کبدی مطابق با متاستازهای کبدی را نشان داد 
(شکل A). آندوسکوپی دستگاه گوارش فوقانی یک فشردگی بیرونی را در انحنای معده نشان داد که در 
مرکز آن یک زخم قرار داشت که نشان دهنده یک فرآیند تهاجمی است. در بررسی هیستوپاتولوژیک، 
بیوپسی معده ،کارسینوم سلول سنگفرشی مشاهده شد که در زیر مخاط طبیعی معده رشد می کند. 
بیوپسی متاســـتاز کبدی یک نئوپلاسم بدخیم اپیتلیال با تمایز سنگفرشی، تشکیل غدد نادر و ترشح 
موسین را نشان داد (شکل B). درمان با انسولین، هیدراتاسیون و اسید زولدرونیک منجر به بهبود وضعیت 
ذهنی و کنترل سطح گلوکز و کلسیم شد. بهترین مراقبت حمایتی تصمیم گیری شد و بیمار 2 ماه بعد 

فوت کرد.
شـکل (A) اسـکن توموگرافـی کامپیوتـری شـکم کـه تومـور پانکـراس ناهمگـن بـدن و دم را با 
 (B) .تهاجـم موضعـی بـه دیواره معده و اثنی عشـر و یک ضایعه متاسـتاتیک کبدی نشـان مـی دهد
بیوپسـی کبـد کـه یک نئوپلاسـم بدخیـم اپیتلیال متشـکل از ورقـه های جامد سـلولی بـا مرزهای 
سـلولی مشـخص، سیتوپلاسـم عمیق ائوزینوفیلیک (رنگ آمیـزی هماتوکسـیلین و ائوزین، ×200)، 
کراتیـن منتشـر شـدید 5/6 را مطابـق با یک تفاوت سنگفرشـی، نشـان مـی دهد. برخی تشـکیلات 
نادر غدد و ترشـح موسـین (سـر پیکان) که منجر به تشـخیص کارسـینوم آدنوسـکواموس می شـود 

روز پس از اینکه بیمار یک دوره کرم ضد قارچ موضعی را شروع کرد، بثورات برطرف شده بود. 
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بودند از مرگ با علت خاص، ترکیبی از حوادث 

کنترل  شده را برای بررسی اینکه آیا همودیافیلتراسیون 
با دوز بالا در مقایســـه با همودیالیز با شار بالا 
معمولی مزیتهای بالاتری را ارائه می دهد آغاز 

کردیم.
مواد و روش ها: مـــا یک کارآزمایی عملی، 
چندملیتی، تصادفی و کنترل شده را شامل بیماران 
مبتلا به نارسایی کلیه که حداقل به مدت 3 ماه 
همودیالیز با شار بالا دریافت کرده بودند، انجام 
دادیم. در نظر گرفته شد که همه بیماران کاندیدای 
حجم همرفتی حداقل 23 لیتر در هر جلسه (بر 
اساس نیاز برای همودیافیلتراسیون با دوز بالا) 
بوده و قادر به تکمیل ارزیابی های پیامد گزارش 
شده توسط بیمار بودند. بیماران برای دریافت 
همودیافیلتراسیون با دوز بالا یا ادامه همودیالیز 
معمولی با شار بالا تعیین شدند. نتیجه اولیه مرگ 
با هر علتی بود. پیامدهای ثانویه کلیدی عبارت 

(درج سمت چپ: رنگ آمیزی آلسیان آبی، درج سمت راست: رنگ آمیزی کراتین 5.6).
بحث: ما یک مورد کارسینوم آدنوسکواموس لوزالمعده (ACP) را گزارش می کنیم که توسط دیابت 
ملیتوس تازه شروع شده و هیپرکلسمی پارانئوپلاستیک آشکار شده است. ACP یک زیرگروه نادر نئوپلاسم 
پانکراس با الگوی بافت شناسی آدنوکارسینوم مجرای و کارسینوم سنگفرشی و ویژگی های تهاجمی تر 
اســـت. به نظر می رسد که علائم ACP شبیه به ضایعات مجاری نئوپلاستیک مهاجم، از جمله کاهش 
وزن، درد شکم، زردی و توده شکمی قابل لمس باشد. دیابت ملیتوس که به تازگی شروع شده است در 
بیماران مسن با سرطان لوزالمعده مرتبط است. هیپرکلسمی به ندرت در بیماران مبتلا به ACP توصیف 
شده است. علائم گوارشی در بیشتر موارد نشان دهنده نئوپلاسم زمینه ای بود. تظاهرات اولیه وضعیت 
روانی در بیمار ما تغییر یافته بود، همانطور که در موردی که توسط لوپز-توماستی-فرناندز و همکاران 
گزارش شده است. هیپرکلسمی در ســـرطان می تواند ناشی از متاستازهای استئولیتیک با آزادسازی 
موضعی سیتوکین ها، تولید تومور 1.25-دی هیدروکسی ویتامین D3، 25-هیدروکسی ویتامین D3 یا 
PTH، و عمدتاً پروتئین مرتبط با هورمون پاراتیروئید باعث افزایش جذب اســـتخوان و بازجذب مجدد 
کلسیم در لوله های کلیوی دیستال شود. در این بیماران مبتلا به ACP و هیپرکلسمی، این مورد اخیر 
با ترشح PTHrP مرتبط بود. هیپرکلسمی را می توان در سایر نئوپلاسم های برون ریز پانکراس نیز یافت. 
در واقع، در بررسی مقالات در سال 1998، هیپرکلسمی در 15 مورد سرطان پانکراس اگزوکرین، از جمله 
آدنوکارسینوم، کارسینوم سلول سنگفرشی، و کارسینوم تمایز نیافته گزارش شده است، اما هیچ کدام با 
ACP وجود ندارد. در نهایت، هیپرکلسمی در بیماران مبتلا به ACP به نظر می رسد به درمان پزشکی 

مقاوم بوده و با تشخیص ضعیف همراه است.
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قلبی عروقی کشنده یا غیرکشنده، پیوند کلیه، و 
بستری شـــدن مکرر همه علت یا عفونت در 

بیمارستان.
نتایج: در مجموع 1360 بیمار تحت بررسی 
تصادفی قرار گرفتنـــد: 683 نفر برای دریافت 
همودیافیلتراسیون با دوز بالا و 677 نفر برای 
دریافت همودیالیز با شار بالا. میانگین پیگیری 
30 ماه (محدوده بین چارکی، 27 تا 38) بود. 
میانگین حجم همرفت در طول آزمایش در گروه 
همودیافیلتراسیون 25,3 لیتر در هر جلسه بود. 
مرگ با هر علتی در 118 بیمار (17,3٪) در گروه 
همودیافیلتراسیون و 148 بیمار (21,9٪) در 

گروه همودیالیز رخ داد.
نتیجه گیری: در بیماران مبتلا به نارسـایی 
کلیه اسـتفاده از همودیافیلتراسـیون با دوز بالا 
منجـر بـه کاهـش خطـر مـرگ بـه هـر علتی 
نسـبت بـه همودیالیز با شـار بـالا معمولی می 

شود.
N Engl J Med 2023; 389:700-709. August 
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ادامه از صفحه  آخر

مقایسه نقش متفورمین و سبک زندگی، با سبک زندگی به تنهایی در پیشگیری از پیشرفت دیابت با اختلال تنظیم گلوکز

یک کارآزمایی تصادفی کنترل شـــده چند مرکزی، برچســـب باز را در 43 بخش غدد درون ریز در 
بیمارستان های عمومی سراسر کشور چین انجام دادیم. شرکت کنندگان واجد شرایط، افراد با اختلال تنظیم 
گلوکز (به عنوان مثال، اختلال در تحمل گلوکز یا اختلال در گلوکز ناشتا، یا هر دو)، مردان یا زنان 18 تا 
70 ساله با BMI  21 تا 32 کیلوگرم بر متر مربع بودند. شرکت کنندگان واجد شرایط به طور تصادفی (1:1) 
از طریق تصادفی سازی رایانه ای برای دریافت مداخله استاندارد سبک زندگی به تنهایی یا به همراه متفورمین 
(850 میلی گرم دوز خوراکی یک بار در روز برای 2 هفته اول و تیتر شده به 1700 میلی گرم دوز خوراکی 
در روز [850 میلی گرم دو بار در روز])، به علاوه مداخله در شیوه و سبک زندگی تقسیم شدند. تصادفی سازی 
بلوك با اندازه بلوك چهار، طبقه بندی شده بر اساس وضعیت گلوکز (اختلال گلوکز ناشتا یا اختلال تحمل 
گلوکز)، فشار خون بالا و استفاده از هرگونه داروی فشارخون مورد استفاده قرار گرفت. توصیه های مداخله ای 
در سبک زندگی توسط محققین در همه مکان های شرکت کننده ارائه شد. نقطه پایانی اولیه بروز دیابت 
تازه تشخیص داده شده در پایان پیگیری 2 ساله بود. تجزیه وتحلیل با استفاده از مجموعه تجزیه وتحلیل 

کامل و مجموعه هر پروتکل انجام شد. 
یافته ها: بین آوریل، 2017 و ژوئن، 2019، 3881 نفر از نظر واجد شرایط بودن مورد ارزیابی قرار گرفتند 
که از این تعداد، 1678 (43,2٪) شرکت کننده به طور تصادفی در دو گروه مصرف متفورمین به همراه مداخله 
سبک زندگی (831 نفر) و گروه مداخله سبک زندگی به تنهایی (847 نفر) قرار گرفتند و حداقل یک بار 
مداخله اختصاص داده شده را دریافت کردند. در طول یک پیگیری میانگین 2,03 سال، میزان بروز دیابت 
17,27 (19,56-15,19) در هر 100 نفر در ســـال در گروه متفورمین به همراه مداخله سبک زندگی و 
19,83 (17,67-22,18) در هر 100 نفر در ســـال در گروه مداخله ســـبک زندگی به تنهایی بود. گروه 
متفورمین به همراه مداخله سبک زندگی 17 درصد کمتر از گروه مداخله سبک زندگی به تنهایی خطر ابتلا 
به دیابت را نشان داد (HR 0.83؛ 0,70-0,99؛ log-rank p=0.043). نسبت بیشتری از شرکت کنندگان در 
گروه متفورمین به همراه مداخله سبک زندگی نسبت به گروه مداخله سبک زندگی به تنهایی عوارض جانبی 
را گزارش کردند که این امر در درجه اول بیشـــتر به دلیل عوارض جانبی دســـتگاه گوارش بود. درصد 

پلاک مری در یک زن 68 ساله مبتلا به اسکلروز سیستمیک

خانمی 68 ساله با سابقه 20 ساله اسکلروز سیستمیک از کم خونی ناشی از فقر آهن مزمن رنج می 
برد و نیاز به تزریق های متعدد آهن و تزریق گلبول های قرمز داشت. آندوسکوپی های فوقانی مکرر اکتازی 
عروقی آنترال معده را نشان داده بود، عارضه شناخته شده اسکلروز سیستمیک که باعث از دست دادن 
مزمن خون معده می شود. او تحت ابلیشن متناوب آندوسکوپی فوقانی با استفاده از انعقاد پلاسمای آرگون 
برای کنترل از دســـت دادن خون مداوم از اکتازی عروق آنترال معده قرار گرفته بود. علاوه بر این، او به 
پانتوپرازول 40 میلی گرم دو بار در روز نیاز داشت تا علائم رفلاکس اسید خود را به اندازه کافی کنترل 
کند. در طی آندوسکوپی فوقانی اخیر او برای انعقاد پلاسمای آرگون، پلاك های موضعی و سفید رنگ در 
یک سوم میانی مری مشاهده شد که قابل شستشو با آب نبودند .(A) در بررسی میکروسکوپی پلاك های 
سفید، ارگانیسم های قارچی که از نظر مورفولوژیکی با گونه های کاندیدا همخوانی دارند شناسایی شدند 
(شکل B ). کشت قارچ باعث رشد کاندیدا آلبیکنس شد. بر اساس کاهش کلیرانس کراتینین بیمار، او با 
فلوکونـــازول خوراکی 100 میلی گرم در روز به مدت 2 هفته تحـــت درمان قرار گرفت و به دنبال آن 

سوسپانسیون نیستاتین 500000 واحد قبل از خواب به مدت 3 ماه مصرف شد.

گاه به گاه را نشان داد. اسپورهای قارچی مخلوط و کاذب (فلش) قرمز رنگ آمیزی شده بودند که از نظر 
مورفولوژیکی با گونه های کاندیدا مطابقت داشتند. 

درگیری مری در اســـکلرودرمی می تواند به صورت دیسفاژی (بی حرکتی مری)، بیماری ریفلاکس 
معده به مری، ادینوفاژی (ازوفاژیت اولســـراتیو)، ازوفاژیت قرصی، تنگـــی مری، مری بارت و به ندرت 
آدنوکارسینوم ظاهر شود. استفاده طولانی مدت از مهارکننده پمپ پروتون در بیماران اسکلرودرمی توصیه 
می شود، زیرا اختلال حرکت مری و اختلال عملکرد اسفنکتر تحتانی مری معمولا منجر به بیماری ریفلاکس 
معده می شود و می تواند منجر به عوارض فوق شود. با این حال، ممکن است معمولاً مشخص نباشد که 
استفاده طولانی مدت از مهارکننده پمپ پروتون نیز یک عامل خطر برای کاندیدیازیس مری است. اکثر 
موارد کاندیدیاز مری بدون علامت هستند و به طور اتفاقی در طی آندوسکوپی فوقانی که به دلایل دیگری 
انجام می شود کشف می شود. با این حال، گاهی اوقات بیماران دچار ادینووفاژی، دیسفاژی و درد رترواسترنال 
می شوند. زخم و تنگی مری نادر است. سایر عوامل خطر برای کاندیدیازیس مری عبارتند از عفونت ویروس 
نقص ایمنی انسانی، دیابت شیرین، سیگار کشیدن، مصرف گلوکوکورتیکوئید، مصرف آنتی بیوتیک، آشالازی 

مری، بدخیمی، پرتودرمانی، گاستریت آتروفیک، سرطان پیشرفته معده و گاسترکتومی.
تشخیص کاندیدیازیس مری به روش تهیه بیوپسی از پلاك های سفید دیده شده در ازوفاگوسکوپی 
و براشینگ مری نیاز دارد. سیتولوژی عناصر قارچی گونه های کاندیدا را نشان می دهد. کشت قارچی 
تشخیص را تایید می کند، به تعیین گونه کاندیدا کمک می کند و امکان تست حساسیت ضد قارچی را 
فراهم می کند. برعکس، بیوپسی مخاطی برای تشخیص سایر علل پلاك های سفید مری مانند متاپلازی 
اپیدرموئید، ازوفاژیت ائوزینوفیلیک و ازوفاژیت دیسکانس سطحی مورد نیاز است. در حین عبور از حفره 
دهان به مری، برس توسط یک غلاف محافظت می شود و امکان آلودگی توسط کاندیدا دهان را از بین 
می برد. درمان ضد قارچی سیستمیک برای جلوگیری از عوارضی مانند ایجاد تنگی مری یا سوراخ شدن 
ضروری است. به عنوان مثال، فلوکونازول خوراکی، 200-400 میلی گرم در روز به مدت 14-21 روز. با 
این حال، دوز باید برای اختلال عملکرد کلیه تنظیم شود. همچنین، تداخلات دارو ممکن است بر درمان 
تأثیر بگذارد. اگر درمان خوراکی تحمل نشود، می توان از فلوکونازول داخل وریدی، اکینوکاندین یا حتی 

آمفوتریسین B استفاده کرد.
این مورد شواهدی را ارائه می دهد که گاهی اوقات، مشکل مری در یک بیمار اسکلرودرمی می تواند 

ناشی از درمان آنها باشد، نه بیماری آنها.
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مردی 20 ساله با سابقه 3 ماهه خارش  به کلینیک پوست مراجعه کرد. شریک جنسی بیمار خارش 
مشابهی داشـــت. در معاینه فیزیکی، پاپول های اریتماتوز متعدد در تنه، ناحیه تناسلی، و در قسمت 
های خم کننده مچ دست (پانل A) مشاهده شد. هنگامی که یک پاپول روی مچ دست با یک نشانگر 
پوســـتی بنفش رنگ (پانل B) پوشانده شد و سپس با یک سواب الکلی پاك شد،  سوراخ پوستی پر از 
جوهر نمایان شد (پانل C). بر اساس این ”تست جوهر حفاری“ مثبت، تشخیص گال انجام شد. گال 
 ،hominis .ایجاد می شود Sarcoptes scabiei var یک عفونت پوســـتی خارش دار است که توسط
تنها کنه شناخته شده برای ایجاد حفره در لایه شاخی پوست است. تست جوهر لانه یک روش ساده، 
سریع و ارزان برای تشخیص حفره های پاتوژنومیک است. با این حال، آزمایش منفی گال را رد نمی 

کند و آزمایش بیشتر با درموسکوپی یا بررسی میکروسکوپی خراش های پوست ضروری است. با توجه 
به شدت علائم بیمار، درمان با ایورمکتین و پرمترین موضعی انجام شد. افراد نزدیک بیمار نیز از تشخیص 
مطلع شدند و تحت درمان قرار گرفتند. چهار هفته پس از تظاهر اولیه، علائم بیمار به طور کامل کاهش 

یافته بود.
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شرکت کنندگانی که یک عارضه جانبی جدی را گزارش کردند در هر دو گروه مشابه بود.
تفسیر: متفورمین به علاوه تداخل سبک زندگی نسبت به تداخل سبک زندگی به تنهایی در افراد چینی 
با اختلال تنظیم گلوکز خطر ابتلا به دیابت را بیشتر کاهش می دهد، که این موضوع نشان دهنده مزایای 

اضافی مداخله ترکیبی در جلوگیری از پیشرفت دیابت بدون نگرانی های ایمنی جدید است.
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شکل (A) آندوسکوپی فوقانی در یک زن 68 ساله مبتلا به اسکلروز سیستمیک، پلاك های موضعی و 
سفید رنگ را در یک سوم میانی مری نشان می دهد که به مخاط چسبیده و با آب قابل شستشو نیستند.  
(B)سیتولوژی براشینگ  مری: بررسی سیتولوژیک سلول های سنگفرشی خوش خیم و نوتروفیل های 


