
77  61اره مسلسل ـــ ، شم 1390 پائيز ، 3دهم ، شماره هج دوره              علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني همدان     مجله علمي دانشگاه
  
  

  گزارش موردي
  

  روي حاشيه كناري زبان يك مورد نادر وروسيفرم گزانتوما گزارش
   

   **آزيتا آزاددكتر  ، *مريم مردانيدكتر 
  

                                                                                             4/3/90 :  ،  پذيرش    19/11/89  :دريافت 
  

  :چكيده
.  مخاطي غير شايع با اتيولـوژي نامـشخص اسـت   - يك ضايعه پوستي)Verruciform Xanthoma; VX( وروسيفرم گزانتوما:  قدمهم

 زرد تا قرمز و خصوصيات سطحي پاپيلري،گرانولر يا وروكـوز در             ، اين ضايعه عموما به صورت سيسايل يا پدانكوله، به رنگ سفيد          
   .كنددهان تظاهر مي 

اسـت كـه درد و علامـت        زبان   ساله غير سيگاري با يك ضايعه برجسته در ناحيه كناره خلفي سمت چپ               25مار زني بي: معرفي بيمار 
 سال پيش به دنبال خوردن غذاي تند و محرك متوجه حضور ضـايعه در دهـان شـده ولـي تاريخچـه         2  خاصي نداشته و اولين بار،    

  .دقيق شروع ضايعه مشخص نيست
 كامل بهبود يافتـه و      نپس از برداشت  يك هفته   ضايعه  .  ارزيابي كلينيكي بيمار همه در حد نرمال بودند        بررسي خوني و  : نهايينتيجه  

  .مشكل خاصي براي بيمار وجود نداشت
  

  ورسيفرم گزانتوما/ زبان  :كليد واژه ها
   

  :مقدمه 
ــيم در          ــوش خ ــايعه خ ــك ض ــا ي ــيفرم گزانتوم وروس

 1971در سـال      شـافر  بزرگسالان است كه اولين بار توسط     
ايـن ضـايعه شـبيه      ). 1(در مخاط دهان توضـيح داده شـد       

پاپيلوماست ولي وجود ويروس پاپيلوماي انساني در تعـداد         
كمي از بيماران شناسايي شده وتا كنون نقش قطعي براي          
اين ويروس در پاتوژنز ضايعه به ثبت نرسيده است و بيشتر          

خـارج  مـوارد   ). 2(شـود به علت تروماي موضعي ايجاد مـي      
 شده  مقعدي و پوست گزارش-دهاني آن در مخاط تناسلي   

). 3( نام دارد Dermal Xanthomaپوستي آن معادل كه است
اين ضـايعه گـرايش انـدكي در مـردان داشـته ودر سـنين              

و تقريبا نيمي از موارد در ناحيـه        )  سال 40-70(ميانسالي  
 اي از مخاطشود، ولي هر نقطهلثه و مخاط آلوئول ديده مي

 به شـكل يـك      VXهاي باليني   نشانه. تواند درگير باشد  مي
 سـفيد يـا     قوام نـرم و رنـگ زرد،   توده برجسته بدون پايه ، 

باشـد انـدازه ضـايعه      قرمز و سطح ناصاف يا پـاپيلاري مـي        
 cm 4 كوچكتر اسـت و بزرگتـر از         cm2معمولاً در دهان از     

  گاهي اوقات ضايعه به صورت متعـدد      ). 4(ديده نشده است  
  
  

  Xanthomaتجمـع سـلولهاي     ). 5(نيز گزارش شـده اسـت     
اي از  تواند زياد شده و از لحاظ باليني به صورت خوشـه          مي

  ). 6(نودولهاي زرد كوچك شبيه به تخم ماهي ديده شود
نماي ميكروسكوپيك اختصاصي ضايعه صـرفنظر از محـل         
آن در خارج يا داخل دهان تجمع ماكروفاژهـاي سرشـار از            

 Xanthoma  يا همـان ”Foamy“ستيوسيتهاي ليپيد يا هي

Cell باشد كه با عمق يكنواخت در بافت همبند پاپيلا   مي
ــريج ــين رت ــد ب ــود دارن ــا وج ــه). 7(ه ــرخلاف يافت ــاي ب ه

هاي افتراقي كلينيكي   تشخيص  ،هيستوپاتولوژيك مشخص   
VX          شامل موارد متعددي از ضايعات خوش خيم و بدخيم 
  ). 8(باشدمي

  :معرفي بيمار
 ساله غير سيگاري بـا شـكايت از وجـود           25 زنيبيمار       

يك ضايعه برجسته در ناحيه لترال خلف زبان است كه اين   
 سـال   2  ضايعه درد و علامت خاصي نداشـته و اولـين بـار،           

پيش به دنبال خوردن غذاي تند و محرك متوجـه حـضور            
ضايعه در دهان شده ولـي تاريخچـه دقيـق شـروع ضـايعه          

   ضايعه برجـسته بـا  ،در معاينه داخل دهاني .مشخص نيست 
  
  

 ــــــــــــــــــــــــــــــــــ 
  )mardanim@sums.ac.ir(شيراز پزشكي  علوم دانشگاه دانشكده دندانپزشكي اديار گروه بيماريهاي دهاناست  *

  شيرازپزشكي  علوم دانشگاهدانشكده دندانپزشكي  دستيار گروه بيماريهاي دهان **
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 و  محـل آن در       cm 5/1در  cm 5/1ابعاد تقريبي حـدود         
كناره طرفي سمت چپ خلف زبان با رنگ صورتي مايل به           

 بدون پايه، وقـوام نـرم بـوده     ، سطح ناصاف و گرانولر،   سفيد
  ). 1تصوير (كه موقع لمس درد و علامت خاصي ندارد 

  
  
  
  
  
  
  
  

  ضايعه  برجسته روي حاشيه طرفي زبان.  1تصوير 
  

در تاريخچه پزشكي بيمار سابقه هيپوتيروئيديـسم كـه بـه           
 عـلاوه بـر ايـن        دنبال دارودرماني بهبود يافته وجـود دارد،      

هاي متعدد پوستي در ناحيه انگشتان      تاريخچه وجود زگيل  
 12 تا   10 در حدود سن      دست بيمار و اعضاي خانواده وي،     

ود دارد كـه همگـي بهبـود خـود بـه خـود              سالگي نيز وج ـ  
تاريخچه خاصي از تحريك يا ضربه نيز به ناحيـه          . اندداشته

 از   به علت ظاهر كلينيكي مبهم ضـايعه،      . مبتلا وجود ندارد  
ناحيـــه مـــذكور بيوپـــسي بـــه عمـــل آمـــد و بررســـي  

ــپ    ــا تاي ــايعه ب ــده ض ــشان دهن ــستوپاتولوژي ن ــا B هي ب
خفيـف همـراه بـا       اكـانتوزيس     خصوصيات پـاراكراتوزيس،  

 oamy Fها و نفوذ سلولهاي ماكروفـاژ ّ      افزايش طول رت پگ   
   كـه   ، به صورت يكنواخت در پاپيلاهاي بافت همبند بـود، 

 CD68بـراي   )IHC(در رنك آميزي ايمونو هيـستوشيمي  
ژنهاي   و آنتيS-100،   CD1aمثبت بود ولي براي پروتئين 

  ). 3و2تصوير (تليالي منفي بود اپي
  
  
  
  
  
  
  
  
  

پاراكراتوزيس موضعي،اكانتوزيس خفيف،افزايش طول : 2تصوير
  رت پگ هاوسلولهاي گزانتوما در بافت همبند پاپيلا

  
  
  
  
  
  
  
  

  

  CD68براي ) IHC( ايمونو هيستو شيمي  رنگ آميزي:3تصوير 
  

 ويروس پاپيلوماي انساني با اسـتفاده از دو    PCRدر بررسي   
  و Digene HPV HC2DNA(روش مختلف بررسـي شـد   

كـه جـواب   ) DNA Chip-papillo check HPVغربالگري 
  ها منفي بود بررسي

 ، تري گلـسيريد     ،ميزان كلسترول   (تست هاي  خوني           
LDL   و HDL (          و ارزيابي كلينيكي از لحاظ وجود يـا عـدم

وجود بيماري هاي سيستميك انجـام گرديـد و نتـايج  در             
اشت كامـل پـس از      محدوده نرمال بود و ضايعه پس از برد       

يك هفته بهبود يافته و مشكل خاصي بـراي بيمـار وجـود             
  ).4تصوير(نداشت 

  
  
  
  
  
  
  
  

   بهبودي بيمار پس از برداشت ضايعه:4تصوير 
 

  :بحث
اهميت اين ضايعه به علت محل خاص آن است كه در                

ناحيه پرخطر دهان از لحاظ بروز بدخيمي هاي دهان قـرار       
باليني ضـايعه نيـز در تـشخيص        دارد، بخصوص كه تظاهر     

 Verrucous افتراقـي بـا برخـي ضـايعات بـدخيم نظيـر       

carcinoma قرار مي گيرد.  
 VX جهـاني، مـشخص شـده كـه          گزارشات بر اساس        

و بيـشترين مكـان      شـود  اكثرا در جنس مذكر ديـده مـي       
) %4/73(درگيــري ايــن ضــايعه در ناحيــه مخــاط جونــده 

  ).9(خت مي باشدو سپس كام س)%1/43(بخصوص لثه
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هاي مملـو از    در وروسيفرم زانتوما تجمع هيستيوسيت         
اين . شود ديده مي”Foam Cell“به نام ) ماكروفاژها(ليپيد 

ليپيدها عمدتاً به صورت آزاد و از جنس كلسترول هـستند           
ها و حتي تـري     توانند از جنس ساير استرول    ولي گاهي مي  

توانـد  رم زانتومـا مـي    وروسـيف ). 10(گليسيريد نيز  باشـند    
ها و غلظـت بـالاي      همراه با اختلال متابوليسم ليپوپروتئين    

ها از ديواره مويرگها و     پلاسما و در نتيجه نفوذ ليپوپروتئين     
  تراويسدر اين رابطه ). 10(جذب آنها توسط ماكروفاژ باشد  

 را همـراه بـا يـك        VXو همكاران يك مورد چنـد كـانوني         
ولـي در   ) 8(پيد گزارش كـرد   بيماري سيستميك ذخيره لي   

باشـد و ارتبـاط      متابوليسم ليپيد نرمال مي    VXاكثر موارد   
خاصي با ديابت ،هايپرليپيدمي و ساير اختلالات متابوليك        

  ).4(ندارد
 در  VX  در مورد همراهي ويروسها با ايـن ضـايعه نيـز،               

همچنـين همـراه بـا    .   گزارش شده اسـت  HIV-1بيماران 
 ولي تلاش جهـت       مشاهده شده است،    نيز  HPV-6ويروس  

 در   Insitue-hybridization توسـط     HPV-DNAتشخيص  
اي نداشـته اسـت ولـي در مـواردي ايـن            اكثر موارد نتيجه  

  ).                                                         3،9،11،12(ويروس قابل كشف بوده است
يز ممكن اسـت   مخاطي متعددي نـبيماريهاي پوستي       

 از قبيـل ديـسكوئيد لوپـوس         با ايـن ضـايعه ديـده شـوند،        
ــاتوزيس، ــيكن اريتم ــلان، ل ــاي   پ ــدبولوز، خاله  اپيدرموئي

ــدرمال، ــا، اپي ــانوني،   لكوپلاكي ــسكراتوز اكانتوليتيــك ك    دي
پمفيگوس ولگـاريس و بيمـاري پيونـد عليـه ميزبـان نـوع              

بـا  كه تمـام بيماريهـاي مـذكور همـراه       ) 10،13،14(مزمن
،    پايه و آسيب به سلولهاي اپي تليالي هستند         تخريب غشاء 

 همراه با چنين بيماريهايي يك پديـده ثانويـه     VXبنابراين  
علاوه بر ايـن سـلولهاي زانتومـا  در          . باشدديستروفيك مي 

نواحي در معرض ضربه مانند اسـكار و يـا محـل جويـدن ،             
اتيـت  نواحي با التهاب مزمن مثل درماتيـت اتوپيـك و درم          

صرفنظر از وضعيت سيستميك بيمار نظير ليپيـد        (تماسي  
  ). 15(شودمشاهده مي) خون
همكاران در بررسي خـود روي نقـش مـاتريكس            و هو      

 ها بـه   Foam cell در تجمع 9 و 2  (MMP)متالوپروتئيناز 
 با واسطه ايمني باعث تخريب       MMP9اين نتيجه رسيد كه     

 يــك القــاي دوطرفــه بــين اي تليــوم و شــروع پايــه غــشاء
با توجـه بـه     ) 14(شودتليالي و مزانشيمي مي   اي اپي سلوله

 بــا اخــتلالات متنــوع التهــابي و تعــدادي از VXهمراهــي 
  هاي هاي واكنشي بهتر از پروسه پديده هاي كمياب،سندرم

  
تواننــد ماهيــت هيــستوپاتولوژيك آن را نئوپلاســتيك مــي

 شــكل گــرفتن  مطــابق مطالعــات گذشــته،. توجيــه كننــد
سلولهاي زانتوما يك پديده ثانويه اسـت كـه ممكـن اسـت          

تليـوم پوشـاننده    مربوط به تخريب يا آسيب سلولهاي اپـي       
 كه ايـن پديـده توسـط فاكتورهـاي بـافتي موضـعي               باشد

شود و باعث جذب ليپيـد كراتينوسـيتها توسـط          تنظيم مي 
    Foam cellماكروفــاژ يــا فيبروبلاســت و تبــديل آنهــا بــه 

 ).14(شوديم
 يـك طبقـه     VXو همكاران عقيده داشـتند كـه        رودن       

 اسـت كـه در آن سـلولهاي         Non-Xhistiocytosisجديد از 
  ).16(هستند  پيشنهاد كننده پاتوژنز ايمونولوژيك  لانگرهاس

در بحــث هيــستوپاتولوژي ضــايعه و هــايپرپلاژي و         
همكـارانش پيـشنهاد      و مـصطفي طولاني شدن رتريج هـا،      

كردند اين افزايش طول غير واقعي بوده و به علـت تكثيـر             
سلولهاي اپي تليال به سمت پايين نيست و بيشتر ناشي از           
اثر فشارنده تجمع ماكروفاژها به سمت اپي تليوم است كـه           

  ).17(باعث نازك شدن اپي تليوم نيز ميشود
 VX تشخيــصي Hallmark  شناســي،از لحــاظ آســيب     

باشد  در بافت همبند پاپيلا مي     Xanthomaوجود سلولهاي   
 ايـن ضـايعه بـر اسـاس     C و B و  A زيرگروه مختلـف  3و 

  ). 11،18(نده اتليوم  توضيح داده شدسطح اپي
اي اسـت كـه      يا وروكوزمانند، ضايعه برجـسته     Aتايپ       

ــي در آن    ــدارد ول ــوزم را ن ــه گرانول ــخامت لاي ــزايش ض اف
انتوزيس وروكـوز ماننـد افـزايش طـول       اك ـ  هيپركراتوزيس،

تعـداد  )  پاپيلاري فـرم   (Bدر تايپ   . شودها ديده مي  رتريج
-هاي انگشتي متـشكل از سـلولهاي اپـي        زيادي برجستگي 

تليوم سنگفرشـي مطبـق بهمـراه فـضاهاي شـكاف ماننـد             
ــپ      ــشود و تاي ــده مي ــاراكراتوز دي ــده از پ ــيده ش    Cپوش

(Flat Type) توز نـازك همـراه بـا     اكانتوز خفيف و پـاراكرا
 .)11،18(هاي طويل داردرتريج
تنها موردي كه از نظر پاتولوژي امكان اشتباه شدن بـا                

هـاي چـشايي سـطح       جوانـه   اين سلولهاي گزانتوما را دارد،    
 ولـي سـاير     پشتي زبـان در بافـت همبنـد پـاپيلا هـستند،           

 شــبيه هيــستوسيت كــه در Foamyســلولهاي گرانــولر يــا 
 گرانولرسـل اپــوليس و    گرانولرســل تومـور، ضـايعاتي مثـل  

شـوند در ناحيـه اسـتروماي       فيبروز هيستوسيتوما ديده مي   
شوند و به صـورت تيپيـك در ناحيـه زيـر            ضايعه ديده مي  

 است كه اين سلولها در ناحيه       VXمخاط هستند و تنها در      
  ). 19(پاپيلا قرار دارند
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ر بـه   با وجود نماي هيستوپاتولوژيك مشخص و منحص           
 از لحاظ كلينيكـي بـسيار غيراختـصاصي بـوده و      VX  فرد،

اكثرا به صورت ضايعات برجـسته زرد تـا سـفيد داخـل يـا              
خارج دهاني بروز پيدا مي كنـد و بـا اينكـه گـاهي اوقـات                
سطحي صاف يا حتي فرورفته و فنجان ماننـد دارد ، ولـي             

بيشتر مواقع با نمـاي پـاپيلاري يـا وروكـوز ديـده ميـشود                
 Squamousتوانـد شـبيه ضـايعاتي از قبيـل     براين مـي بنا

papilloma ،Verruca vulgaris،Condyloma acuminatum ،
Mucosal fibroma    و حتي يك سـرطان در مراحـل اوليـه 

 بايد به علت ظاهر Verrucous carcinomaبخصوص (باشد 
  ).6)(وروكوز در نظر گرفته شود

ه است و عـود آن      درمان ضايعه برداشت محافظه كاران          
گرچه تغييرات بدخيمي گـزارش شـده اسـت و          . نادر است 

 بخـصوص در     SCC يا   Carcinoma-in-situموارد نادري از    
ولي در كل شـواهدي از      . افراد سيگاري مشاهده شده است    

 يك ضايعه پيش بدخيم باشد وجود ندارد و اين          VXاينكه  
ا ايـن   مساله لزوما دال بر وجود پتانسيل بدخيمي نيست، ب        

وجود ممكن است بيانگر  ا ين مطلـب باشـد كـه ضـايعات        
ديپلاســتيك يــا هايپركراتوتيــك دهــاني ميتواننــد تحــت  

 را تـــشكيل VXتغييـــرات دژنراتيـــو قـــرار گرفتـــه و   
 ) .2،4،11،20(دهند
 يـك ضـايعه سـطحي پوسـتي مخـاطي           VXبطور كلي      

تواند  كه مي   باشد،بدون علامت با شرايط ليپيدي نرمال مي      
نعكس كننده تعدادي از فرآيندهاي واكنشي مزمن چنـد         م

 ندارد و هنوز پـاتوژنز      HPVفاكتوري باشد ولي ارتباطي به      
 متخــصص  دندانپزشــك،. اصــلي آن شــناخته نــشده اســت

 VXپوست يا گوش و حلق و بيني ممكن است با ضايعات            
بدون علامت برخورد داشته باشند كه ظـاهر كلينيكـي آن           

ولي نماي هيستوپاتولوژي آن مشخص     چالش برانگيز است    
تشخيص صحيح ضايعه لازم اسـت چـرا   . و اختصاصي است 

ــي  ــه م ــتي    ك ــا پوس ــستميك ي ــاي سي ــا بيماريه ــد ب   توان
التهابي همراه بوده و ارزيابي بيشتر اين بيماريها مورد نيـاز           

  .باشد
  : سپاسگزاري

از بخـــش پـــاتولوژي دانـــشكده  مقالـــه نويـــسندگان    
 مولكـولي  و سـلولي  تحقيقـات  مركـز  و شـيراز  دندانپزشكي

 اين مطالعـه  اجراي در را ما پزشكي شيرازكه علوم دانشگاه

  .نمايند مي تشكر نمودند ياري
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