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 1384  ،93-98 ص،2دهم، شمارۀ دواز مجلۀ دانشگاه علوم پزشکی کرمان، دورۀ
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 تالاسمی ماژورتحت درمان با دسفرال ا مبتلا به بتآستانه شنوایی در بیمارانبررسی 
(Desferrioxamine)مراجعه کننده به مرکز بیماری های خاص شهر کرمان  

  3و دکتر منصور قزوینی 2، دکتر زهرا فرهمندی نیا2*کرامت مظفری نیاکترد

 
 خلاصه

می ماژور که در مرکز بیماری های       به منظور تعیین آستانه شنوایی در بیماران مبتلا به بتا تالاس            این مطالعه   
از مراجعه کننده    بیمار   178به این منظور  .  صورت گرفت  کرمان تحت درمان و مراقبت دائمی می باشند      شهر  خاص  

 مورد معاینات کامل گوش و حلق و بینی و انجام تست های شنوایی قرار                  1383 تا اردیبهشت    1382شهریور  
مذکر  درصد   9/54و   مؤنث     درصد بیماران  1/45 در مجموع    . ال بود  س 25 تا   4محدوده سنی بیماران    . گرفتند
میانگین . نفر از بیماران به علت وجود بیماری گوش میانی و پارگی پرده تمپان از مطالعه حذف شدند                 سه  . بودند

 در)  دسی بل 25بیشتر از   (شیوع کاهش شنوایی    .  دسی بل بود  46/12مورد مطالعه    بیمار   175آستانه شنوایی در    
 با  (Desferrioxamine: DFO)بین طول مدت بیماری، طول مدت مصرف دسفرال          . بود% 8/1فرکانس های گفتاری   

و سطح فریتین خون    ) mg/kg/day68/38با میانگین   (ولی دوز دسفرال    . شنوایی همبستگی دیده شد    افزایش آستانه  
 .دهمبستگی نداشتنبا افزایش آستانه  شنوایی ) ng/ml4046با میانگین (

 
 بتاتالاسمی، کاهش شنوایی، آستانه شنوایی، دسفرال  :های کلیدی  واژه
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 مقدمه
 کم خونی ارثی است که منجر به پیدایش          نوع تالاسمی یک 

 1925اولین بار در سال     و   آنمـی تهدیـد کنـنده حیات می شود        
در این بیماری اختلال    . شرح داده شد  ) (Cooleyتوسـط کولی    

نوع هموزیگوت بیماری را    . استاصـلی در تولـید هموگلوبین       
بتاتالاسـمی مـاژور و نوع هتروزیگوت بیماری را که از شدت            

در نوع ماژور   . کمتری برخوردار است تالاسمی مینور می گویند      
کاهش تولید زنجیره گلوبین بتا میزان هموگلوبین طبیعی         به علت 

 .  افزایش می یابدFکاهش می یابد و درصد هموگلوبین 
 درمان اصلی بیماری تزریق خون منظم و مکرر         از آنجایـی کـه    

 قسمت عمده مشکلات این بیماران مربوط به عوارض         ،مـی باشد  
تـزریق خون و از آن جمله رسوب آهن در ارگان های مختلف             

رسوب آهن در ارگان های     . می باشد .. بـدن مـثل قلـب، کبد و         
ن و جلوگیری هحیاتـی تهدید کننده حیات است لذا برای دفع آ  

.  استفاده می شود   (Desferrioxamine:DFO)دسفرال  از سوب آن از ر 
 خود ممکن است باعث عوارضی چون کاهش        DFOمصرف  که  

 ). 1(شنوایی گردد 
در گزارشات مختلف پزشکی به پیدایش کاهش شنوایی در         

که علت این امر مورد بحث      بیماران تالاسمیک اشاره شده است      
ا به رسوب آهن در     عـده ای علـت کاهش شنوایی ر       . مـی باشـد   

نسبت  DFOعده ای دیگر به مصرف      وبافـت هـای عصبی گوش       
 ).3 (داده اند

در مطالعه کریمی و همکاران در شیراز بین کاهش شنوایی          
 با کاهش   DFO و همچنیـن بین دوز مصرفی        DFOو مصـرف    

اما در مطالعات  ) 7(شده است   ارتـباط معنی دار مشاهده      شـنوایی   
Ambrosetiلاف قابل توجهی بین آستانه  شنوایی  و همکاران اخت

 با دوز DFOبیماران تالاسمیک و غیرتالاسمیک پس از مصرف 
mg/kg/day50-30   درمان با   و آنان    نشده است گزارشDFO  را 

اتوتوکسیسیتی را  موارد  غیراتوتوکسـیک گـزارش کـرده اند و         
 ). 2(عنوان کرده اند  DFOناشی از حساسیت فردی به داروی 

 و همکاران در بیماران     Cuda عهرد فوق در مطال   برخلاف موا 
 26 تا   14 شیوع آن را     که تالاسمیک کاهش شنوایی وجود داشته    

 ). 3( درصد در فرکانس های مختلف گزارش کرده اند
در مطالعات دیگر نیز افزایش آستانه  شنوایی در اثر مصرف           

DFO       بعد از شش سال گزارش شده      % 27 در فرکانس های بالا تا
 بنابراین به علت احتمال بروز کاهش شنوایی در بیماران          .اسـت 

از کلیه بیماران ادیومتری دوره ای بتاتالاسمی توصیه شده به طور  
بـه عمل آید تا با تشخیص زودرس کاهش شنوایی از پیشرفت            

آن که خود مشکلات دیگری را برای بیمار ایجاد می کند بتوان            
یق در ارزیابی   در یـک تحق   ). 3،8(جلوگـیری بـه عمـل آورد        

تالاسمی ماژور عدم وجود    مبتلا به بتا   ایمپدانس ادیومتری بیماران  
 طبیعی در حضور فشار (Acoustic Reflex: AR) رفلکس صوتی

ناشی از تغییرات پاتولوژیکی گوش میانی که       را  گـوش میانـی     
گوش میانی شده    صوتی سیستم انتقال  در (stiffness)  سختی باعث
 زیادی ندارد و در     اناین نظریه طرفدار  ). 10(ذکر کرده اند    است  

 . نیز جایگاه مثبتی نداشتما اکثر مطالعات تأیید نشده و در مطالعه
 

 کارروش 
با توجه به     می باشد  (cross-sectional)از نوع مقطعی    این مطالعه   

% 20میانگین شیوع کاهش شنوایی در بیماران تالاسمی        ایـن که    
ازای مختلف شیوع کاهش شنوایی       فرکانس ه  درزیرا  (مـی باشد    

 و شیوع کاهش شنوایی در کل         ) درصد گزارش شده   26 تـا    14
 نفر 177 حجم نمونه حدود    ، درصد می باشد   7-10جامعـه حـدود     
  .محاسبه گردید

 تعداد 1383 تا اردیبهشت ماه  1382 ماه از شهریور ماه      8طی  
در ن   نفـر از بیماران مبتلا به تالاسمی ماژور که تحت درما           178

کرمان بودند، مورد مطالعه قرار     شهر  مرکـز بـیماری های خاص       
ابتدا از کلیه بیماران شرح حال کامل گرفته شد و پس از .گرفتند

. معایـنه فیزیکـی از همه آنها تمپانومتری و ادیومتری انجام شد           
سابقه مصرف داروهای اتوتوکسیک یا  از بیماران به علت     سه نفر 

 مؤثر بر میزان    یانی و یا بیماری های    سابقه عفونت مزمن گوش م    
 . از مطالعه خارج شدندشنوایی 

 مدت و مقدار مصرف     ،اطلاعـات مـربوط به طول مدت بیماری       
میانگین سطح فریتین    همچنینو) mg/kg/day40-20دوز  (دسفرال

سـرم بـیماران از پـرونده استخراج شده و در فرم مربوطه ثبت              
 . گردید

 داشتند در یک گروه و بیمارانی       بیمارانی که شنوایی طبیعی   
سپس با  . که کاهش شنوایی داشتند در گروه دیگر قرار گرفتند        

 طول مدت بیماری،    ،توجـه بـه متغیرهای مقدار مصرف دسفرال       
مدت زمان مصرف دسفرال، میانگین سطح خونی فریتین، سن و          

 .گرفتندجنس این دو گروه مورد بررسی آماری قرار 
 
 نتایج 

 نفر به علت    3 ، کـه مورد ارزیابی قرار گرفتند       بـیماری  178از  
غیرطبیعـی بودن تمپانومتری و اختلاف شدید آستانه ای شنوایی          

 .  شدندبین دو گوش و پارگی پرده تمپان از مطالعه خارج
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 نفر  79 و%) 9/54( نفر مذکر    96 بـیمار باقـی مـانده        175از  
ال  س 46/12میانگین سنی در گروه مذکر      . بودند%) 1/45(مؤنث  

 و  4حداقـل سن بیماران     .  سـال بـود    9/12و در گـروه مؤنـث       
 نفر از بیماران آستانه     172 در مجمـوع  .  سـال بـود    25حداکـثر   

 دسی بل و   21/12میانگین   با     دسی بل   25زیر  طبیعی و   شنوایی  
با میانگین    دسی بل  25بالای  غیر طبیعی و   نفـر آستانه شنوایی      3

 فرکانس های گفتاری    میانگین آستانه شنوایی در   . داشتند 66/26
 و در   9/12 زن ها میانگین آستانه شنوایی در     .  دسی بل بود   46/12

 .)<05/0P(اختلاف معنی دار نبود  که این  بود23/12 مردان
ضـرایب همبسـتگی بیـن طول مدت بیماری، طول مصرف           

 دسـفرال، دوز مصـرفی دسفرال و سطح فریتین خون با آستانه   
  : به شرح زیر استله نتایج حاصکه شنوایی بررسی شد 

 همبسـتگی معنـی داری بیـن طول مدت بیماری و آستانه              -
به عبارت دیگر با افزایش طول مدت بیماری        . شـنوایی دیده شد   

میانگین . در تمـام فـرکانس ها، افزایش آستانه  شنوایی دیده  شد            
)  سال 22 تا   1دوره بیماری بین    ( سال   9/10طـول مدت بیماری     

 ).1جدول (بود 
بسـتگی معنـی داری بین طول مدت مصرف دسفرال و           هم -

متوسط طول مدت   . آستانه  شنوایی در تمامی فرکانس ها دیده شد        

 ). 2جدول ( سال بود 23/7مصرف دسفرال در این بیماران 
با میانگین  (همبستگی معنی داری بین دوز مصرفی دسفرال         -

انه و آست )  وزن بدن در روز    گرم میلی گرم بازای هر کیلو     69/38
ضریب (شـنوایی در فـرکانس هـای مخـتلف وجـود نداشـت              

این امر شاید   ). معنی دار نبودند  هیچ یک    P.valueبستگی و   مه
ز مناسب دسفرال باشد آن چنان که در        ومـربوط بـه رعایـت د      

DFOرعایت دوز مناسب    با  پاره ای از مطالعات ذکر شده است        
سفرال و   همبستگی دوز د   3جدول. آستانه شنوایی تغییر نمی کند    

فرکانس های مختلف هر دو گوش نشان        شـنوایی را در    آسـتانه   
 . می دهد
بسـتگی بیـن سـن و آسـتانه شنوایی نیز بررسی شد که              مه

و افزایش سن   شنوایی  همبسـتگی معنی داری بین افزایش آستانه        
 ). 4جدول (دیده شد 

و آستانه شنوایی نیز همبستگی      بیـن سـطح فریتیـن خـون       
 . معنی دار نبود

 1310حداقل  ( بود   ng/ml4056انگین سطح فریتین خون     می
ن خون و  همبستگی بین سطح فریتی5جدول ). 10350و حداکثر 

دو گوش نشان   در  فرکانس های مختلف    آستانه های شنوایی را در    
 .می دهد

 

 العه بیمار مورد مط175 در بین طول مدت بیماری و آستانه شنوایی در فرکانس های مختلفارتباط  :1جدول 

8000 4000 2000 1000 500 250 
فرکانس 

)هرتز(
 ارتباط

278/0 304/0 282/0 263/0 238/0 227/0 
ضریب 

 همبستگی

001/0 001/0 001/0 001/0 002/0 002/0 P.value 

 
  بیمار تحت درمان با دسفرال153در  آستانه شنوایی و طول مدت مصرف دسفرالارتباط بین : 2جدول 

8000 4000 2000 1000 500 250 
فرکانس 

)هرتز(
 ارتباط

276/0 248/0 234/0 225/0 231/0 231/0 
ضریب 

 همبستگی

001/0 002/0 004/0 005/0 004/0 004/0 P.value 
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  بیمار166 در بین آستانه شنوایی و دوز مصرف دسفرالارتباط :  3جدول 

8000 4000 2000 1000 500 250 
فرکانس 

)هرتز(
 ارتباط

079/0 002/0 
086/0 

- 
128/0 

- 
133/0- 140/0 

ضریب 
 همبستگی

323/0 98/0 268/0 1/0 087/0 072/0 P.value 

  بیمار مورد مطالعه175 با سن در  آستانه شنواییارتباط :4جدول 

8000 4000 2000 1000 500 250 
فرکانس 

)هرتز(
 ارتباط

274/0 318/0 292/0 279/0 244/0 241/0 
ضریب 

 همبستگی

001/0 001/0 001/0 001/0 001/0 001/0 P.value 

 تعداد 175 175 175 175 175 175

 
  همبستگی بین سطح فریتین خون و آستانه شنوایی در فرکانس های مختلف در هر دو گوش:5جدول 

6000 4000 2000 1000 500 250 
فرکانس

) هرتز(
 

گوش 

 راست

گوش 

 چپ

گوش 

 راست

گوش 

 چپ

گوش 

 راست

گوش 

 چپ

گوش 

 راست

گوش 

 چپ

گوش 

 راست

گوش 

 چپ

گوش 

 راست

گوش 

 چپ
محل

 ارتباط

015/0 
- 

025/0 
- 

036/0 013/0 
025/
0 

004/0 
- 

031/0 
- 

009/0 
- 

010/0 
- 

024/
0 

022/0 
- 

001/
0 

 ضریب همبستگی پیرسون

853/0 764/0 655/0 874/0 
751/
0 

963/0 695/0 908/0 897/0 
759/
0 

786/
0 

995/
0 

P.value 

 
 جه گیریبحث و نتی

 بیماری که مورد ارزیابی ادیولوژیک قرار گرفتند        178از بیـن     
 نفـر به علت مشکلات موجود در گوش میانی و پارگی پرده             3

 . تمپان از مطالعه خارج شدند
  نفـر کاهش شنوایی    3 بـیمار باقـی مـانده فقـط در           175از  

 میانگین( دسی بل بود     25در فـرکانس هـای گفـتاری بـیش از           
 بدون در نظر گرفتن میزان کاهش شنوایی در .) دسـی بـل    6/26

فـرکانس های بالا می توان ادعا کرد که گرفتاری فرکانس های            
%) 8/1( است   یتکلمـی در بیماران بتاتالاسمی در حد خیلی کم        

 های و حساسیت) 4(خصوصیات فردی  این امر را می توان به    که

 ). 2(فردی نسبت داد 
ی در افراد مختلف متفاوت     از آنجایی که آستانه شنوایی طبیع        
نظر گرفتن  در لذا مـی باشد  db25-0 بیـن موجود توافـق  اسـاس بر و

مقطع زمانی خاص   مـیزان آسـتانه شـنوایی به تنهایی و در یک            
 بررسی اثرات    بنابر این  .توانـد جوابگوی دقیق مطالعه باشد     مـی   ن

رابطه ضرایب همبستگی   با توجه به     باید   DFOاتوتوکسیسـیتی   
تانه  شنوایی با طول مدت بیماری، طول مدت مصرف تغییرات آس

DFO            مـیزان دوز مصرفی آن و نیز سطح سرمی فریتین مورد ،
 . مطالعه قرار گیرد

در بعضـی مطالعات کاهش شنوایی در فرکانس های مختلف          
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 درصد گزارش کرده اند و این امر ارتباط زیادی        26 تا   14را بین   
 داشته است  (DFO)فرال   داروی دس  (cumulative)دوز تجمعی با
 خود به تنهایی و بدون در       DFOمضافاً بر اینکه مصرف     ). 2،6(

نظـر گرفتن میزان تجمع آن ممکن است باعث کاهش شنوایی           
 ).1(گردد 

به منظور پایین آوردن خطر کاهش شنوایی یا حداقل ثابت          
نگـه داشـتن مـیزان شنوایی در بیماران تالاسمی تحت درمان با             

DFO   مانی مجاز    ایندکس در(Ti)    توصیه شده   025/0 کمتر از 
 درمانـی یـک مـرز مشخص و تعیین کننده           ایـندکس . اسـت 

(Guide Line) برای تجویز دوزاژ مناسب DFO   می باشد که از
 ): 11،12(فرمول زیر قابل محاسبه است 

          DFO میانگین دوز  
Ti= _______________________ 
   فریتین سرم میانگین        

 باشد بیماران در معرض     025/0اگر اندکس درمانی بیش از      
 ). 10(خطر کری حسی عصبی قرار خواهند گرفت 

 میانگین سطح سرمی فریتین   حاضـر بـا توجه به       در مطالعـه    
)ng/ml4056(میانگین دوز مصرفی دسفرال   و)mg/kg/day69/38( 

می توان ادعا کرد علی رغم       بود که    01/0اندکـس درمانـی برابر      
 همبستگی معنی داری بین دوز دسفرال  DFOاثرات اتوتوکسیک   

 DFOحالی که اگر    در. وجود نداشته است  با سطح سرمی فریتین     
بـا دوز ماکزیمم برای نگهداری سطح فریتین سرم در حد کمتر            

 ریسک فاکتور   دوعنوان  ه   داده شود این دو امر ب      ng/ml2000از  
ش اثــرات ســزایی در پــیدایه عمــده عمــل کــرده و ســهم بــ

ثابت شده اگر از    ). 11( ایفا خواهند کرد     DFOاتوتوکسیسـیتی   
زن و میلی گرم بازای هر کیلو       60 تا   20یعنی   DFOز مجـاز    ود

روزانـه اسـتفاده شود خاصیت نورواتوتوکسیسیتی آن به حدی          
). 6( شود auditory sphereدر ارگانیک عیب که باعثنخواهد بود

عـنوان یک ریسک فاکتور      ب DFOدر حالـی کـه دوزاژ بـالای         
 مرکـزی در پاتوژنیسـیتی نورواتوتوکسیسیتی محسوب می شود        

 مصرفی در ایجاد    DFOتوجه به ثابت شدن نقش      بنابر این با  ).9(
نورواتوتوکسیسـیتی لازم است کلیه بیماران مبتلا به بتاتالاسمی         
بـرای شـناخت زودرس عارضـه شنوایی به طور دوره ای مورد             

 ).8(ار گیرند ارزیابی شنوایی قر
همبسـتگی معنـی داری بیـن طول مدت         حاضـر   در مطالعـه    

. مصـرف دسفرال و آستانه شنوایی در تمام فرکانس ها دیده شد           
 23/7 مورد مطالعهمتوسط طول مدت مصرف دسفرال در بیماران 

 این  .) سال 19بیشترین مدت   و   سال   1کمترین مدت   (سـال بود    

زان رسوب آهن و در     همبسـتگی مـی تواند مربوط به افزایش می        
) 5،6(فرکانس های بالا باشد  در  نتـیجه آسیب المان های شنوایی       

کـه بـا سایر مطالعات انجام شده در این زمینه همبستگی کامل             
 و همکـاران علیرغم وجود تمپانوگرام       Onerciدر مطالعـه    . دارد

نـرمال عـدم وجود رفلکس صوتی در بسیاری از بیماران بیانگر            
پاتولوژیکی در گوش میانی بوده که موجب  پـیدایش تغیـیرات     

در ) 10(در سیسـتم انتقال صدا شده است         (Stiffness)سـختی   
حالیکه در مطالعه حاضر هیچگونه شواهدی از پاتولوژی فوق در          

 . گوش میانی وجود نداشت
 همبستگی معنی داری بین سن بیماران و        حاضـر در مطالعـه    

. ختلف دیده شد  افـزایش آسـتانه  شـنوایی در فـرکانس هـای م            
همچنیـن همبستگی معنی داری بین طول مدت بیماری با افزایش    
آستانه های شنوایی دیده شد که با نتایج حاصل از سایر مطالعات            

دلیل این امر را می توان به دوز تجمعی         ).3(هنگی کامل دارد    اهم
DFOمی توان نتیجه گیری کرد بنابراین. در موارد فوق نسبت داد : 

ــیتی حاصــل از مصــرف  اتوتوک - ــیزان آن در DFOسیس  و م
بـیماران مبـتلا بـه بتاتالاسمی ماژور می تواند ناشی از حساسیت             

 . فردی باشد
برای ) 025/0کمتر از   (رعایـت حد مجاز اندکس درمانی        -

جلوگـیری از پـیدایش کـاهش شنوایی و یا پیشرفت آن نقش             
 . خیلی مهمی ایفا می کند

ول مدت بیماری و افزایش  همبسـتگی معنـی داری بیـن ط        -
 . آستانه های شنوایی با مصرف دسفرال وجود دارد

همبستگی معنی داری بین مدت مصرف دسفرال و افزایش          -
 . آستانه های شنوایی وجود دارد

ــفرال    - ــن دوز دس ــی داری بی ــتگی معن ــثر(همبس  حداک
mg/kg/day40( وجود ندارد و افزایش آستانه شنوایی . 

 در حدود ( بیـن سـطح فریتین خون        همبسـتگی معنـی داری    
ng/ml 4000( وجود ندارد و با پایین تر آمدن  و افزایش آستانه

 احتمال آسیب   ng/ml2000خصوصاً به میزان     سطح فریتین خون  
 .شنوایی بیشتر می شود

پایین نگه داشتن سطح فریتین     در نظر داشت که     بنابرایـن بـاید     
از طریق افزایش   خون به منظور رسوب کمتر آهن در ارگان ها          

، احتمال پیدایش اتوتوکسیسیتی و افزایش آستانه های        DFOدوز  
برای جلوگیری از این    لذا  شنوایی را بالا می برد      اتوتوکسیسـیتی   

توصیه ) 025/0کمتر از   (اندکـس درمانی مجاز     رعایـت   خطـر   
  .می شود
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Summary 
Evaluation of Hearing Threshold in Patients with Beta Thalasemia Major Receiving Regular Chelation-
Therapy with Desferrioxamine (DFO) 
Mozafarinia K, MD.1, Farahmand Z, MD.2 and Ghazvini M, MD.3 
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Sciences and Health Services, Kerman , Iran. 

 
The aim of this study was the evaluation of hearing threshold in patients with beta thalasemia major. For this 

purpose, 178 patients who were under regular chelation therapy with desferrioxamine (DFO) were selected and 
underwent ear, nose, throat examinations and audiological evaluations. Patients were between 4 to 25 years old and 
54.9% were male and 45.1% were female. Three patients were excluded from the study due to middle ear disease and 
tympanic membrane perforation. Mean hearing threshold was 12.46db. The incidence of hearing loss in speech 
frequencies was 1.8% and there was a correlation between hearing threshold increase and the duration of disease and 
desferrioxamine consumption. But no correlation was found between hearing threshold and serum ferritin level (mean 
4046 ng/ml) or DFO dose (mean=38.68mg/kg/day). 
 
Key words : Hearing threshold, Beta thalasemic major, Desferrioxamine  
Journal of Kerman University of Medical Sciences,2005; 12(2): 93-98 
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