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  رابطه خال، فریکل و لنتیگو با ملاسمای زنان
  3، دکتر سمیه زینی زاده2، نیره امینی ثانی 1دکتر حسن عدالتخواه

   پزشک عمومی، دانشگاه علوم پزشکی اردبیل-3مربی گروه بهداشت، -2استادیارگروه پوست، -1
  

لنتیگو در خانم های ملاسمایی شایع تر اسـت و شـاید یـک زمینـه وراثتـی      به تجریه دیده شده است خال های ملانوسیتی، فریکل و       : زمینه و هدف  
لذا در این پژوهش شیوع انواع خال ها، فریکل و لنتیگو در خانم های ملاسمایی و غیرملاسمایی مورد مقایسه قرار گرفتـه    . مشترکی وجود داشته باشد   

  .است
 نفر خـانم غیرملاسـمایی کـه از نظـر سـنی هـم سـان بودنـد، وارد         120ملاسمایی و  نفر خانم   120 شاهدی تعداد    -در یک مطالعه مورد    : روش اجرا 
 .صـورت مـی گرفـت     تشخیص ضـایعه هـا صـرفاً توسـط معاینـه و مـشاهده               .  توسط متخصص پوست مورد معاینه قرار می گرفتند        ،افراد. مطالعه شدند 

  . تجزیه و تحلیل شد>05/0pمعنی داری   در سطحTو ) یا دقیق فیشر( و آزمون مربع کای SPSSاطلاعات جمع آوری شده با استفاده از نرم افزار 
ایـن اخـتلاف از نظـر آمـاری معنـی دار            .  سال بود  7/29×7/6 ودر گروه شاهد     97/29×6/6میانگین سنی و انحراف معیار در گروه مورد          : یافته ها 

%) 1/64( نفر   77مبتلایان به لنتیگو در گروه مورد       ). >001/0p(ر بود   بیش ت %) 16/4(نسبت به گروه شاهد     %) 3/24(شیوع فریکل در گروه مورد      . نبود
شـیوع خـال     ). =01/0p( بـود    8 و در گـروه شـاهد        5/25میانگین تعداد لنتیگو در گروه مـورد        ). >001/0p(بودند  %) 6/16( نفر   20و در گروه شاهد     

میـانگین تعـداد   . بود که این اختلاف از نظـر آمـاری معنـی دار نبـود    %) 3/98(پایین تر از شیوع آن در گروه مورد %) 6/96(ملانوسیتی در گروه شاهد    
 6از گـروه مـورد و    %) 8/21( نفر   26آنژیوم های کمپل دمرگان در      ). >001/0p( بود   2/13 و در گروه مورد      8/2خال های ملانوسیتی در گروه شاهد       

  ). =02/0p( بود 2/5 و در گروه مورد 1آنژیوم ها در گروه شاهد میانگین تعداد این ). >001/0p(از گروه شاهد وجود داشت %) 5(نفر 
ــری ــه گی ــمایی    : نتیج ــمایی از غیرملاس ــای ملاس ــانم ه ــا در خ ــال ه ــداد خ ــیوع و تع ــر اســت ش ــیش ت ــل و   ب ــرد عوام ــرض ک ــوان ف ــی ت ــذا م    ل
  . در بروز ملاسما و خال ها نقش داشته باشدمی تواند ژن های مشترکی 

  خال، شیوع، فریکل، لنتیگوملاسما،  : واژه های کلیدی
  59-54): 1(10دوره ؛ 1386فصلنامه بیماری های پوست بهار              7/10/85:     پذیرش24/4/85: وصول مقاله 

  
  مقدمه 
 هیپرملانوزیس اکتسابی شـایعی اسـت کـه در نـواحی در             ،ملاسما

این عارضه با قـرار گـرفتن در معـرض          . معرض نور اتفاق می افتد    
ــید، حـ ـنور ــرص هــای ضــدبارداری ،    املگی، مــصرفخورش ق

هم چنین دیـده  ). 1(شودداروهای ضد تشنج مشخص، تشدید می  
شده که ملاسما در اختلال عملکرد اندوکرین، تـأثیر فاکتورهـای           

 تغذیه ای و اختلال عملکرد کبدی افـزایش  کمبودهای ژنتیکی،

 بیمـاری گـزارش شـده اسـت کـه در آن             ی از موارد). 2( می یابد 
 ،در یک مطالعـه   ). 3(بودندمبتلا  نواده بیمار نیز به ملاسما      اعضا خا 

وجود استعداد ژنتیکی با بـه وجـود آمـدن بیمـاری در دو خـواهر                
نبایــد  اســت کــه آمــدهدر ســایر منـابع  ). 4(دوقلـو نــشان داده شــد 

در دیگر، مطالعه ای  در). 2(ملاسما را اختلال ارثی در نظر گرفت 
اری هــم زمــان در ســایر اعــضا بیمــاز مبتلایــان بــه ملاســما، % 37

  ).5(وجود داشت) خواهر و مادر(خانواده 
   اردبیل، بیمارستان امام خمینی، بخش پوست –دکتر حسن عدالتخواه : مؤلف مسوول

   h-edallatkhah@arums.ac.ir: پست الکترونیک 
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نز را تحریک می کنند، اگر چه پروژسترون و استروژن ملانوژ
روش فعالیت این هورمون هـا شـناخته نـشده اسـت ولـی ایـن دو                 

 مصرف قرص های ضد      زمان هورمون را در دوران حاملگی و در      
در یـک   ). 6و7(کـرده انـد     ، علت هیپرپیگمانتاسیون ذکر   حاملگی
 هیرسوتیسم، آکنه و کیست های تخمدان در خـانم هـای            ،مطالعه

  ).5(ایع تر از خانم های غیرملاسمایی بودملاسمایی بسیار ش
فریکل ها معمولاً ماکول های کوچک و کم تر از نیم سـانتی             
. متری هستند که در پوست در معرض آفتاب به وجـود مـی آینـد     

مـی شـود و     ایجاد   یک ژن اتوزومال غالب      وسیله احتمالاً   ،فریکل
 در افرادی که فریکل دارند شیوع خال هـای ملانوسـیتی افـزایش            

فریکل در کودکی شایع تر است و همین طـور در افـراد             . می یابد 
در .  با موها و پوست روشن در هر سنی شایع است           افراد موقرمز یا 

  ).8(فصل زمستان تقریباً این ضایعه ها پس رفت می کنند
 و بعد از تولد ظاهر می هستندخال های ملانوسیتی یا اکتسابی  

نـوع  .  تولـد وجـود دارنـد      شوند یـا مـادرزادی هـستند و در زمـان          
اکتسابی  بـسیار شـایع تـر اسـت و در دوران کـودکی و بلـوغ بـه                    
تدریج بیش تر شده و در دهه سوم عمر در سفید پوستان بـه طـور              

 مـاکول هـای     ،لنتیگوهـا ). 8(می شـود    عدد دیده  30 تا   20متوسط  
قهوه ای رنگ در پوست مخاط و ناخن هـا هـستند کـه بـه علـت                  

لنتیگـو  .  های اپیدرمی بـه وجـود مـی آینـد          ملانوسیت هیپرپلازی
د و تعداد آن در دهـه دوم        وش می   معمولاً دردوران کودکی ظاهر   

  و دیـسون آتعداد و رنگ آن در بیمـاری        . و سوم افزایش می یابد    
وران کـودکی بـه      بعضی از آن هـا در د       .حاملگی افزایش می یابد   

سـن  آن ها با افـزایش       د ولی اغلب  نانکشنال تبدیل می شو   خال ج 
  ).8(از بین می روند

در مورد هم زمانی ملاسـما و خـال هـا مختلـف و فریکـل در                 
 در  بـه تجربـه   وجـود نـدارد ولـی       مطلبـی   کتاب های درماتولوژی    

 این ظن به وجود می آیـد کـه در خـانم هـای مبـتلا بـه                   ،کلینیک
لنتیگو و خال های ملانوسیتی شایع تر دیده می          و    فریکل ،ملاسما
 ظن درست باشد احتمالاً باید یـک فـاکتور     اگر این فرض و   . شود

که به هر    در میان باشد مثلاً لنتیگو در کسانی         کاتیولوژیک مشتر 
مثلاً در حاملگی و ( افزایش یافته ای پیدا می کنندa-MSHدلیل 

ملاسما نیز در آدیـسون و حـاملگی        . افزایش می یابد  ) دیسونآدر  
اثبات این ظن بـالینی      لذا برای    ).8(می یابد  افزایش یا   می شود  القا

مطالعه ای با هدف مقایسه شیوع و تعداد خال ها، فریکل، لنتیگـو             
  . نم های غیرحامله با و بدون ملاسما، صورت گرفتدر خا
  

  روش اجرا 
 شاهدی خانم های غیرحامله مبتلا بـه        - مورد  ی در این مطالعه  

گروه (ملاسما مراجعه کننده به درمانگاه تخصصی پوست اردبیل         
 مراجعـه کننـده     ،و خانم های غیرحامله سالم از نظر ملاسما       ) مورد

در سـال   ) گـروه شـاهد   (به سایر درمانگاه های تخصـصی اردبیـل         
  . تحت بررسی قرار گرفتند، 1384

 نفر درهر گروه در مطالعه پایلوت       20 ،برای تعیین حجم نمونه   
 درصدی ضایعه در گروه مورد 70بررسی شدند و بر اساس شیوع  

 درصد و   95دی آن در گروه شاهد و با حدود اطمینان           درص 35و  
تعداد نمونه در هر گروه برای بررسی هـر ضـایعه           ، درصد 80توان  

 نفـر در    120محاسبه شد که نهایتاً     )  ضایعه 4 نفر برای  100( نفر   25
  . هر گروه مورد بررسی قرا رگرفتند

قبـل از   .  همسان سازی شدند   ،گروه مورد و شاهد از نظر سنی      
ن در میان گذاشته و     پرسش نامه، موضوع تحقیق با مراجعا      تکمیل
پرسش نامه تنظیم . کسب شدرضایت شفاهی  از آنان   ، معاینه برای

 در مورد وجـود ملاسـما   پرسش ها شده حاوی مشخصات بیمار و      
در سایر اعضای خـانواده و محـل ثبـت معاینـه هـا از نظـر وجـود                   

 آن هـا در سرتاسـر   فریکل، سایر خال ها و تعـداد    ملاسما، لنتیگو،   
تکمیل پرسش نامه ها، اخذ شرح حال و تشخیص ضایعه . بدن بود

تـشخیص ضـایعه هـا      . صورت گرفـت  ها توسط متخصص پوست     
برای معاینه کل بدن یک نفر انترن خانم . بودصرفاً از طریق معاینه 
ــوع   . همکــاری مــی کــرد  ــق شــمارش و ن ــه طــور دقی ــا ب    خــال ه

دیگـر از   ینی ضـایعه هـا از یـک       در تشخیص بـال   . آن ها تعیین شد   
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  : شد معیارهای ذیل استفاده 
، در داشتند قهوه ای روشن و کم رنگ  رنگ ضایعه هایی که

 از  بودنـد، ) مخـصوصاً در صـورت      (نواحی در معرض نور آفتاب      
 بـه شـکل      تعداد زیادی از آن هـا      به وجود آمدند،  دوران کودکی   

 شان تیره تر و در       درکنار هم قرار داشتند، در تابستان رنگ       تجمع
بـر  فریکـل   تشخیص  ،  یا محو می شد    روشن تر    شانزمستان رنگ   

در مـورد مـاکول هـای قهـوه ای رنـگ            .  مـی شـد    آن ها گذاشـته   
 میلـی متـر     3 تـا    2پراکنده در صورت و تنه و اندام ها کـه انـدازه             

ــا   ــد همــراه   Scalingداشــتند مخــصوصاً اگــر مختــصری ب بودن
هم چنین ضایعه هـای قهـوه ای      . به ثبت می رسید   تشخیص لنتیگو   

 انـدازه هـای   بـا    و لبـه هـای نـامنظم         Scalingروشن تر همراه بـا      
نیز تشخیص لنتیگو   ) مخصوصاً روی دست ها و صورت     (مختلف  

 رنگ پوسـت    شکل به خال های اینترادرمال گنبدی     . داده می شد  
 3 تـا  2 ضایعه هـای قهـوه ای       و هم چنین   )مخصوصاً در صورت    (

 داشـتند و عمیـق   یرنگ قهوه ای تیره تر و سیاه ترمیلی متری که  
می رسیدند و گاهی مقداری برجسته تر از سطح پوست           تر به نظر  
بـرای  .  خال جانکـشنال و کامپانـد تـشخیص داده مـی شـد             ،بودند

ضایعه های بزرگ تر که گاهی مقداری نیز برجـسته تـر از سـطح          
 بـراق   قهـوه ای و اپیـدرم     رنگ    پوست یا هم سطح پوست بودند،       

 تشخیص خال   بودند، و پوسته های چرب      Scaling  فاقد ،داشتند
به هر حال افتراق بالینی این ضایعه ها همیشه مقدور . داده می شود

  ).8 (یاد می شودبه عنوان محدودیت مطالعه که از آن نبود 
داده ها پس از کدگذاری وارد کامپیوتر شدند و با نـرم افـزار              

یا (استفاده از آزمون های مربع کای  و با 11 نسخه SPSSآماری 
مـرز   >05/0p . مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت      Tو  ) دقیق فیشر 

  . سطح معنی داری اختلاف ها قرار داده شد
  

  یافته ها 
 و 7/29×7/6میــانگین و انحــراف معیــار ســنی گــروه شــاهد 

 نفـر   35 نفر از گروه مورد و       27.  سال بود  9/29×6/6گروه مورد   

اخــتلاف دو گــروه از نظــر ســن و . د مجــرد بودنــداز گــروه شــاه
در گـروه مـوردو   . وضعیت تأهل به لحاظ آمـاری معنـی دار نبـود       

ــب  ــه ترتی ــاهد ب ــاملگی  66%)55( و 81%)6/68 (ش ــابقه ح ــر س  نف
)03/0p<( ،)44 (%52 و )نفـــــر ســـــابقه مـــــصرف 73%) 8/60   

 46%) 3/38( و   77%)1/64(و  ) >01/0p(قرص های ضد حاملگی     
  . داشتندسابقه ملاسما ) >001/0p (ن،گانفر در بست

%) 6/96( نفر و 116%) 3/98(در گروه مورد و شاهد به ترتیب    
 12%) 10( و در هـر گـروه   نـد  نفر دارای خال ملانوسـیتی بود   118
اختلاف دو گروه از این نظر معنی دار        . خال مادرزادی داشتند  نفر  
ــود ــب    . نب ــروه مــورد بــه ترتی  و 77%) 1/64(، 29%) 3/24(در گ

ایـن  .  نفر فریکل، لنتیگـو و آنژیـوم دمرگـان داشـتند           %26) 8/21(
 نفر گـروه    6%) 5( و   20%) 6/16(،  5%) 2/4(ضایعه ها به ترتیب در    

خال اپیدرمال در هیچ ). >001/0pدر تمام موارد (شاهد دیده شد 
ــردی از ــشد   ف ــده ن ــورد دی ــاهد وم ــروه ش ــا، . گ ــال ه ــایر خ   از س

 Skin tag از %) 3/3( نفـر  4از گروه شـاهد و  %) 5/2( نفر 3  در
 1از گروه شاهد و     %) 3/3( نفر   4گروه مورد، لکه شیرقهوه ای در       

از %) 8/0( نفـر  1از گروه مورد و خـال آنمیکـوس در        %) 8/0(نفر  
اخـتلاف دو گـروه از نظـر ایـن          . گروه شـاهد تـشخیص داده شـد       

  . ضایعه ها به لحاظ آماری معنی دار نبود
 5/25 و در گروه مورد      8و در گروه شاهد     میانگین تعداد لنتیگ  

 و در گروه    8/2، خال ملانوسیتی در گروه شاهد       )>001/0p(عدد
 و 1، آنژیوم دمرگان در گروه شاهد )>001/0p( عدد 2/13مورد 

و خال مـادرزادی در گـروه        ) >02/0p( عدد   2/5در گروه مورد    
  . بود) بدون اختلاف معنی دار (2/1 و در گروه مورد 1شاهد 

 شایع ترین الگوی درگیری ملاسـما درگیـری   ،در گروه مورد  
 ،لنتیگـو بـرای   ،  %) 1/59(هم زمان پیشانی، گونه، بینی و لـب بـالا           

 درگیری هم   ،خال ملانوسیتی  برای   ،  %)49(درگیری سر و گردن     
 خال مادرزادی درگیری سر      برای ،%) 35(زمان سر و گردن و تنه       

%) 57( دمرگان درگیـری تنـه        آنژیوم  برای و%) 33(و گردن و تنه     
  . بود
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در گروه شاهد شایع ترین الگوی درگیـری لنتیگـو درگیـری            
 درگیری هـم زمـان سـر و         ،خال ملانوسیتی برای  ،  %)60(دست ها   

و %) 33( خـال مـادرزادی تنـه         بـرای  ،%) 27(گردن، تنه و دسـت      
  . بود%) 50(آنژیوم دمرگان سر و گردن برای 
  

  بحث 
انـواع خـال هـا، فریکـل و لنتیگـو در            در مطالعه حاضر شـیوع      

. خانم های ملاسمایی و غیرملاسمایی مـورد مطالعـه قـرار گرفـت            
یافته ها نشان داد میـانگین تعـداد خـال هـای ملانوسـیتی و شـیوع                 

به طور در خانم های ملاسمایی فریکل و لنتیگو و آنژیوم دمرگان  
  .معنی داری بالاتر است

 ، سـاله  96 تـا    4ید پوست    فرد سف  432در مطالعه ویلسون روی     
 میلی متر یا بیش تر ، به ترتیـب در  3ملانوسیتی میانگین خال های   

 16 و 15 عدد و در دهـه دوم  2زن و مرد در دهه اول عمر صفر و        
 و در دهـه  20 و 19 و در دهه چهارم  24  و 16 عدد و در دهه سوم    

   عدد و در دهه هفتم تا نهـم 12و 4 و در دهه ششم 15 و  12پنجم  
  ).9( عدد بود5/3و 2

در در یک مطالعه استرالیایی در سفیدها خال های ملانوسیتی          
 عـدد  43بـه حـداکثر میـانگین تعـداد خـود،      دهه دوم و سوم عمر      

در مطالعـه حاضـر شـیوع       ). 10( عدد در زنان رسید    27درمردان و   
خال های ملانوسیتی ، در زنان ملاسمایی و غیرملاسمایی تفـاوت           

نزدیـک بـه تمـام      باً در گـروه مـورد و شـاهد          نداشت چرا که تقری   
تعدادی خال ملانوسیتی داشتند ولی میانگین تعداد خال هـا          موارد  

 میـانگین   .در زنان ملاسمایی بسیار بالاتر از زنان غیرملاسمایی بود        
. بـود سـال    7/29 و   9/29سنی در گروه مورد و شـاهد بـه ترتیـب            

لعه های فوق تفاوت میانگین تعداد خال ها در مطالعه حاضر با مطا    
 یعنــی ایــن کــه در سفیدپوســتان بریتانیــایی و اســترالیایی  داشــت،

  ایـن تفــاوت  . بــودبـالاتر   مطالعـه   ایــن ازمیـانگین تعـداد خــال هـا   
افـراد مـورد مطالعـه      فنوتایپ پوسـت    می تواند به علت تفاوت در       

  . باشد

 در سفیدها در    .ارتباط بین خال و سایر فنوتایپ ها ثابت نیست        
 پوسـت و موهـای روشـن دارنـد و           ،دی که چشم آبـی و سـبز       افرا

فریکـل  فاقـد   تمایل به آفتاب سوختگی در آنان وجود دارد ولی            
افــزایش و زیــادی خــال هــای ملانوســیتی در ســن بلــوغ  هــستند،

  ).11(مشاهده می شود
در یک مطالعـه در منوزایگـوت و دی زایگـوت هـای سـفید               

ای ملانوسـیتی و تعـداد      تعداد کل خال ه   بین   ،پوست در انگلستان  
ــا    ــدن در منوزایگــوت ه خــال هــا در هــر منطقــه ای از پوســت ب

  ). 12(دیده شدهمبستگی 
نتایج چندین مطالعه نشان داد، خال های ملانوسـیتی اکتـسابی           
در تماس با نور آفتـاب، کـورتیزون و کورتیکـوتروپین، بیمـاری             

ننـد  موتراپی، ایمنوساپرسیون، هورمون های رشد می توا      کتاولی،  
ــوند    ــاهر ش ــانی ظ ــور ناگه ــه ط ــایر   ) 13-19(ب ــور س ــین ط و هم

فاکتورهایی که کاملاً شناخته شـده نیـستند در ظهـور خـال هـای               
ــد   ــش دارن ــسابی نق ــی   ). 20و21(اکت ــی و ژنتیک ــای ارث   فاکتوره

می توانند در ظهور خال های اکتسابی نقش داشـته باشـند، چـون              
  ).22(تعداد فزاینده درخال ها می تواند فامیلی باشد

 نفـر از چهـار      12نتایج یک مطالعه مبنی بر وجـود فریکـل در           
و هم چنین مـشاهده     ) 23(نسل، انتقال اتوزومال غالب را نشان داد      

خـال هـای ملانوسـیتی       شد در افـرادی کـه فریکـل دارنـد شـیوع           
  .)8(می یابدافزایش 

فریکل  نشان داده شده که ماکول های شبیه      طبق بررسی هایی    
ندروم مویناهان و گزورو درما     یا، س روزیس، پروژ در نوروفیبرومات 

در لنتیگـوی    معتقدنـد کـه      گروهی.)24(نتوزا دیده می شود   ماگپی
  ).24(زمینه ژنتیکی وجود نداردساده 

در یک مطالعه استعداد ژنتیکـی در بـه وجـود آمـدن بیمـاری               
در ســایر منــابع ). 4(ملاســما در دو خــواهر دوقلــو نــشان داده شــد

ملاسما را به عنوان اختلال ارثی در نظر        نباید   عنوان شده است که   
  ).2(گرفت

مطالعـه هـایی     به رغم بررسی های فـراوان در منـابع مختلـف،          
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 موارد هم زمانی ملاسما و خال ها و فریکل یـا     نشان دهنده ی    که
  . باشد، مشاهده نشدسایر ضایعه ها 

در مطالعه حاضر شیوع فریکـل و لنتیگـو در زنـان ملاسـمایی              
 میانگین تعداد لنتیگو نیز بسیار      . بودتر از زنان غیرملاسمایی     شایع  

بیش تر و هم چنین آنژیوم دمرگان نیز در گروه ملاسـمایی شـایع             
 در برخـی    . تمام مورد فوق از نظرآمـاری معنـی دار بودنـد           .تر بود 

 اشاره به ژنتیکی بودن فریکل، خـال هـای ملانوسـیتی و             مطالعه ها 
ــده اســت  ــما ش ــک ، در)4و23و24(ملاس ــزایش  ی ــه اف ــه ب    مطالع

و ایـن  ) 8( خال های ملانوسیتی در زمینه فریکل اشاره شده اسـت       
 همین طور وجود ضـایعه هـای    .است این  مطالعه     مطابق یافته های  

 قـرار گرفـت   مطالعـه   مورد  شبیه فریکل در تعدادی از سندروم ها        
 های مختلفی از سندروموجود لنتیگو به صورت ژنتیکی درو) 24(

درمطالعـه  ). 24(لامب، توصیف شـد  جیگر، لئوپارد، – پوتز   جمله
خانم های اردبیلی وجـود     % 5/39عدالتخواه در اردبیل ملاسما در      

ژن های خاصی در هم زمـانی ایـن           شاید عوامل یا   که) 25(داشت
  . ضایعه های پیگمانته نقش داشته باشد

در مطالعه حاضر ایـن محـدودیت وجـود داشـت کـه افتـراق               
دیگـر   صوصاً خـال و لنتیگـو و گـاهی فریکـل بـا یـک             بالینی مخ ـ 

شـیوع بـالای ایـن      ممکـن اسـت      ،در هر حـال   . همیشه مقدور نبود  
ضایعه ها و خال های عروقی و میـانگین تعـداد بـالاتر خـال هـای               
ملانوســیتی درزنــان ملاســمایی بیــانگر یــک نــوع ارتبــاط باشــد،  

خته ای  ممکن است ژنتیکی یا عوامل زمینـه ای ناشـنا  ی که   ارتباط
 به مطالعه هـای بـیش تـری         دریافت پاسخ این پرسش    برای   . باشد
  .استنیاز 
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