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راهنماي بالینی برخورد با اسهال در بیماران شیمی درمانی

Chemotherapy Induced Diarrhea (CID)

:تالیف و تدوین 
دکتر کورش گودرزي پور

پزشکی شهید بهشتیهیات علمی دانشگاه علوم، فوق تخصص خون و سرطان کودکان

دکتر فرهاد مدنی
بیمارستان مفیدفوق تخصص خون و سرطان کودکاندستیار 

:همکاران

نظريدکتر شیوا- دکتر بی بی شهین شمسیان- دکتر ثمین علوي - دکتر پیمان عشقی- دکتر محمدتقی ارزانیان 

دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتیگروه خون و سرطان کودکان بیمارستان مفید، هیات علمیاعضا 

:بازبینی و تدوین نهایی
دکتر پیمان عشقی

دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتیاستاد

مرکز تحقیقات بیماریهاي خونی مادرزادي کودکان

1395ماه شهریور–دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی 
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:تعریف اسهال- 1

از بیماران دریافت کننده داروهاي شیمی درمانی در سیر بیماري با مشکل %80-50.اسهال مشکل شایع در بیماران شیمی درما نی است
.اسهال روبرو میشوند

)1(

اسهال تلقی افزایش غیرطبیعی در دفعات و قوام وحجم مدفوع در بیماران دریافت کننده شیمی درمانی که با روند عادي دفع بیمار متفاوت است 
.اسهال در این بیماران میتواند خفیف متوسط تا شدید و تهدید کننده حیات باشد.میشود

)4(

:پاتوفیزیولوژي اسهال- 2

کریپتها ساختمانهاي اصلی . عملکرد طبیعی ساختار دستگاه گوارش عامل ایجاد تعادل بین متابولیسم  ترشح و جذب  مایعات دریافتی است
.سطح برس مانند پرز ها و آنزیمهاي موجود به عمل هضم و جذب مواد کمک میکنند.مینال میباشندعملکردي در سطح لو

بخش عمده از آب و الکترولیت از طریق روده بزرگ جذب . سلولهاي اپیتلیال سدیم و کلر را از طریق مکانیسم گرادیان اسموتیک جذب میکنند
ن شیمی درمانی متنوعنداما عوامل اصلی شامل آسیب کریپت هاي روده تحت تاثیر داروهاي هرچند عوامل ایجاد کننده اسهال در بیمارا. میشود

.شیمی درمانی و اختلال بالانس ترشح و جذب در اپیتلیوم دستگاه گوارش است

تگی اپیتلیوم میتواند از هم گسیخ.بو الکترولیت میشودآمنجر به ایجاد گرادیان اسموتیک به سمت روده و دفع دستگاه گوارش عدم توانایی جذبی 
از طرفی آسیب اپیتلوم گوارشی با ازبین بردن سد دفاعی عامل گسترش ورشد ارگانیسمهاي . در مدفوع شودWBCباعث دفع پروتیین اگزودا و 

جانبی داروهاي شیمی آگاهی از عوارض . نمایداسهالرا تشدید میتواندانتروتوکسین مترشحه باکتریها نیز . فرصت طلب و بدنبال ان اسهال میشود
)1(.و برخورد درمانی حایز اهمیت استapproachدرمانی و اپیدمیولوژي ارگانیسم هاي  عامل ایجاد اسهال دراین  بیماران در

عوامل ایجاد اسهال بیماران شیمی درمانی  و تشخیصهاي افتراقی- 3

:میشوندشامل مواردزیرمیگردند کهبرخی بدخیمی ها مستقیما باعث اسهال)الف
)4.                                                       (لنفوما و نوروبلاستومالنفوما و...) کارسینویید تومور ,گاسترینوما,ویپوما (تومورهاي نورواندوکرین 

.آسیب گوارشی در بیماران نوتروپنیک که باعث کولیت و موکوزیت میشود)ب
.یا تزریق خونبدنبال پیوند مغزاستخوانGVHD) ج
هاي شیمی درمانی دارو)د

)4(مستقلا عامل ایجاد اسهال میباشندکهداروهاي شیمی درمانی -1-جدول

5-Fluouroacil
Irinotecan
Leucovorin
TyrosinKinase Inhibitors(TKI)
Monoclonal Antibodies
High dose IL-2
Capecitabin
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:داروي ایرینوتکان با دو مکانیسم باعث ایجاد اسهال میشود 
 تظاهرات کولینرژیک علامت غالب میباشند که عبارتند از) ساعت 24کمتراز (اسهال زودرس:

.کرامپ شکمی لاکریماسیون افزایش ترشح بزاق و اشک 
 میباشد احتمالا ناشی از آسیب مجاري گوارشی ناشی از متابولیتهاي ساعت اول 24اسهال دیررس که بمعنی ایجاد اسهال بعد از

.دارویی میباشد
)4)(12(

پرتوتابی به نواحی لگن شکم و لومبار و پاراآئورت )ه
جراحی ازجمله شبکه سلیاك برداشتن قسمتهایی از روده و واگوتومی)و
:داروهاي غیر شیمی درمانی)ز

داین داروها شامل موارد زیر میباشن
که مستقلا عامل ایجاد اسهال می شوندداروهاي غیر شیمی درمانی- 2- جدول 

)3و1(

)1(:که در جدول زیر مشاهده مینماییدداروهاي آنتی میکروبیال مستعد کننده اسهال کلستریدیایی  )ح
داروهاي آنتی میکروبیال مستعد کننده اسهال کلستریدیایی- 3- جدول 

Anti microbial predisposing to clostridium difficile  associated diarrhea
Uncommonly relatedCommonly relatedVery commonly related

Aminoglycosides
Bacitracin

Metronidazole
Teicoplanine

Rifampine
Chloramphenicol

Tetracycline
Carbepenem
Daptomycin

Other penicillins
Sulphonamids
Treimethoprim
Cotrimoxazole

Quinolones

Clindamycin
Ampicillin
Amoxicillin

Cephalosporins

کوآموکسی کلاو              .کلیندامایسین . آموکسی سیلین .سفالکسین :انتی بیوتیک ھایی مانند - ١-1
مکملھای حاوی پتاسیم وانتی اسید ھای حاوی منیزیم  -٢٢
)متوکلوپرامید(داروھای پروکینتیک -٣٣
ضد التھابھای غیر استروییدی-۴-۴
)استامینوفن ھا(برخی محلولھای حاوی سوربیتول-۵۵
محلولھای ھیپرتونیک-۶۶
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:ارزیابی وبرخورد با بیمار شیمی درمانی مبتلا به اسهال-4

موارد حائز اهمیت در شرح حال و معاینه بالینی- الف 

سرگیجه و ضعف و بیحالی,کرامپ شکمی,درد,وجود تب : این موارد میگردد گرفتن شرح حال از زمان شروع و تداوم اسهال که شامل -1
.انسداد روده و تخمین دهیدراسیون و اخذ شرح حال دقیق داروهاي مصرف شده توسط بیمارSepsisرد کردن 

وجود اسهال ) وجود خون در مدفوع  مدفوع ابکی(قوام مدفوع,ساعت گذشته24شامل دفعات دفع طی :توجه به وضعیت وضعیت دفع- 2
. بی اختیاري مدفوع,شبانه

:  تغذیه بیمار- ب
)8ارجاع به بند (.غذاهایی که باعث شل شدن مدفوع میشوندتوجه به مصرف 

وضیت بیماریهاي زمینه اي -ج
روده انسداد نسبی روده و سندرم ,دیورتیکولیت,هیپوآلبومینمی,گروهی از بیماریها مسبب اسهال هستند مانند دیابت هیپرتیروئیدیسم 

تحریک پذیر

:معاینه- د
.وزن و علایم حیاتی و توجه به وضعیت هوشیاري بیمار از اهمیت بسزایی برخوردار است ,حجم ادرار,بررسی وضعیت هیدراسیون  کنترل

موارد ذکر شده بایستی توسط پرسنل بخش مراقبت هاي تسکینی انجام شود
)4(

:ناشی از شیمی درمانیاسهالطبقه بندي- 5

:طبقه بندي انواع اسهال آورده شده است4در جدول 
شاخص هاي طبقه بندي اسهال در بیماران شیمی درمانی- 4- جدول 

)1و4و3(
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:لا به اسهال ناشی از شیمی درمانیتنحوه برخورد با بیمارمب-6

که در صفحات قبل ذکر شد شرح همانطور.ارزیابی اولیه جهت چگونگی برخورد با بیماران مبتلا به اسهال از اهمیت بسزایی برخوردارست 
حال مدت زمان اسهال قوام و تعداد دفعات  مدفوع کودك همراهی با کرامپ سرگیجه و تب گرفتن شرح حال دارویی و تغذیه اي باید از 

.بیمار گرفته شود

:به دو گروه تقسیم میشوند CIDبراساس علایم هشدار دهنده بیماران مبتلا به 

.ی و درمان دو گروه خواهیم پرداختکه در ادامه به ارزیاب) غیرپیچیده(و  اسهال غیرمشکل داراسهال پیچیده یا خطرناك

A.نحوه برخورد با بیمار مبتلا به اسهال غیر پیچیده:

A-1باشد و همراه با علایم خطر 2یا 1حداکثرگرید 4-به اسهالی گفته میشود که با توجه به موارد ذکر شده در جدول : تعریف

.نباشدازجمله دهیدراتاسیون متوسط تا شدید تب و نوتروپنی و یا خون در مدفوع 

A-2موارد زیر توصیه میشود : مراقبت غیر دارویی

a( قطع داروهاي حاوي لاکتولوزومکملهاي با اسمولاریته بالا
b( لیوان بزرگ مایعات مصرف نماید10- 8روزانه) که بعنوان نمونه میتوان از دوغ یاO.R.Sنام برد(
c(مصرف سایرغذاهابا فاصله نزدیک و با حجم کم باشد)میتوان ازموز پاستا برنج آب سیب ونان تست استفاده نمود(
d(ایستاده مورد بررسی قرار گیرد,حتما مجددا علایم خطر ازجمله آشکار شدن تب یا سرگیجه در حالت.
e(با دوز تصحیح شده مجددا شروع شودیابالاتر داروي شیمی درمانی قطع وبعداز بهبود علایم 2د در صورت اسهال گری.

این مرحله در منزل وبا تماس با پرسنل گروه مراقبت تسکینی امکان پذیر است

A-3داروییدرمان:

- 13(سال6تا 2در کودکان ترتیب کهنیبد.بر اساس وزن و سن استفاده نموددر اسهال غیر پیچیده میتوان از لوپراماید 
در .میلی گرم بر وزن توصیه میشود/. 1بار درروز و سپس در روز هاي بعدي به ازاي هر بار اسهال 3یک میلی گرم )کیلوگرم20

ر میلیگرم بر وزن به ازاي هر با/. 1میلیگرم دو بار در روزو در روزهاي بعد 2)کیلو گرم30-20وزن (سال8تا 6بچه هاي 
میلیگرم بعد از هر 2میلیگرم بعد از دفع اولین مدفوع شل وسپس 4سال 12تا 8در کودکان . مدفوع شل توصیه می گردد

که ذکر این نکته ضروریست. سال تعریف مشخصی نشده است2دوز این دارو در در کودکان زیر . نوبت اسهال توصیه می گردد
د از مقدار این دارو که در ابتدا مصرف می گردد بیشتر باشدمصرف این دارو در مرحله ي نگهدارنده نبای

 12ایجاد مدفوع شل داروي لوپراماید بادوز یادشده آغاز و حداقل بمدت بادربیماران دریافت کننده ایرینوتکان توصیه میشود
.ساعت ادامه یابد

این مرحله بهتر است در بخش مراقبت تسکینی انجام گردد
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A-4ارزیابی مجدد:

:ساعت از شروع دارو انجام شود دراین قسمت بیماران به دوگروه تقسیم میشوند24- 12ارزیابی مجدد بیماران بعداز 

A-4a:نها بهبود یافته است دراین گروه رژیم غذایی یاد شده ادامه مییابد وبه آهستگی از بیمارانی که اسهال آ
.ساعت ازقطع اسهال میتوان لوپراماید را قطع نمود12بعداز.ستفاده میشودغذاهاي جامد ونرم نیزا

.در این قسمت بیمار میتواند از بخش مراقبت تسکینی مرخص شده و با دادن علا یم هشدار به منزل مراجعه  نماید

A-4	b: 2یا1بیمارانی که همچنان اسهال آنها ادامه دارد این بیماران شامل افرادي هستند که همچنان اسهال گرید
پنی دهیدراتاسیون و خون در مدفوع ندارند در این بیماران موارد زیر علایم هشداردهنده ازجمله تب نوتردارند و هیچگونه 

:توصیه میشود

کامپیلوباکتر و کلستریدیوم دیفیسیل ,سالمونلا,یدارزیابی مدفوع ازنظر خون گلبول سف-1

و الکترولیتها CBCچک -2

.جایگزینی مایعات در حد نیاز-3

زیر -mcg/kg2شکلدوز دارو به.وتاید میتوان استفاده نمودروع خط دوم درمان از داروي اوکترقطع داروي لوپراماید و ش-4
)دیفنوکسیلات(در موارد اسهال غیر عفونی میتوان از ترکیبات حاوي اپییوید تجویز می گرددساعت12-8هرجلدي

.استفاده نمود

در این قسمت بایستی بیمار همچنان در بخش مراقبت تسکینی بوده  تا آزمایشات پی گیري شودو در صورت بهبودي مثل 
.ده برخورد می گرددمثل اسهال پیچیدر غیر این صورت . گروه اول بیماران پیگیري می گردند

)4(

. برخورد میکنیممانی که در زیر خواهد امددر صورت تشدید اسهال یا مواجهه با اسهال پیچیده طبق فرایند در

. Bنحوه برخورد با بیمار مبتلا به اسهال پیچیده:

B-1به 2و1یدباشد و با گر4یا3گرید   4-به موارد ذکر شده در جدول که با توجه به اسهالی پیچیده گفته میشود:تعریف

تب و,دهیدراتاسیون متوسط تا شدید,نشانه هاي سپسیس,تهوع استفراغ,کرامپ شکمی:همراه با یکی یا بیشترازعلایم زیر باشد بالا
.نوتروپنی و یا خون در مدفوع و کاهش هوشیاري
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B-2 ارزیابی و درمان:

:انجام گردد جهت وي این بیماران باید بلافاصله در بیمارستان بستري شده وموارد زیر 

B-2 a:2-1که شروع باوتایداکترmcg/kg loading1که تا سه بار قابل تجویزاست وسپسmcg/kg زیر
دهیدراسیون ودرصورت .استفاده شود )منقسم سه   بار درروز(ت عمیکروگرم درسا50- 25یاوریدي بادوز ساعت 12-8جلدي هر   

.میکروگرم سه باردرروز نیز افزایش داده میشود500شدید دوز دارو تا 

B -2 b : ازجمله کینولون ها(شروع سریع مایعات وریدي و آنتی بیوتیک(

B-2 c: ارزیابیCBCولیتها و  بررسی مدفوع و الکتر

B-2 d:قطع کلیه داروهاي شیمی درمانی

بعد از اقدامت اولیه این بیماران باید به بخش خون یا بخش مراقبت هاي ویژه طبق نظر پزشک درمانگر بخش مراقبت هاي تسکینی 
.انتقال یابند

دربیماران شیمی درمانینحوه برخورد با بیمارمبتلا به اسهال عفونی-7

.هم دراین بیماران بوده و در صورت عدم درمان با مرگ ومیر بالایی همراه میباشداز موارد بسیار ماسهال کلستریدیایی 

 شک کرداسهال کلستریدیاییدر صورت وجود هرکدام ازموارد زیر باید به:

 باردرروز10اسهال بیشتراز
لکوسیتوز
افزایش کراتینین سرمی
کاهش آلبومین سرمی

ون ایلئوس و مگاکول
درد و دیستانسیون شدید شکمی
 یافته هاي شکمیوجود آسیت در

:اقدامات زیر توصیه میشود) اسهال کلستریدیاییبه شک(دراین موارد

ساعت بعد آماده میشود96-48کشت مدفوع ازنظر کلستریدیوم که معمولا جواب آزمایش حدود.
یافتن توکسین .آماده میشودساعت 1بررسی آنتی ژن میکروب است که درعرض کمتراز ,روشهاي دیگر ارزیابی 

.میکروب که یکروزه جواب داده میشود نیز دز تشخیص بسیار کمک کننده است
 روز 14-10داروهاي شیمی درمانی قطع گردیده و مترونیدازول خوراکی یا وریدي به همراه وانکومایسین به مدت

.تجویز گردد
 لوپرامید توصیه نمی شودمصرف داروهاي کاهنده حجم اسهال از جمله دیفنوکسیلات و

.توصیه به رعایت بهداشت دستها و در صورت امکان جداسازي در جهت جلوگیري از پخش بیماري کمک کننده است
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عوامل ایجاد اسهال عفونی ودرمان-5جدول 

)4(

Niclosamide ,parmomycine,azithromycine,cryptosporidum
Tiabendazole,Mebendazole, NiclosamideGiardia lamblia
Albendazole,Metronidazole, NiclosamideMicrosporidum
Metronidazole,Tinidazole,idoquinoleEntamoba Histolityca
Ivermectine,ThiabendazoleStrongyloides
TMP-SMX ,Pyrimethamine,CiprofloxacinIsospora Beli

:توصیه هاي تغذیه اي و مکمل ها-8

فنجان مایعات ایزواسموتیک درروز که حاوي کالري کافی باشد 12-10در بیماران مبتلا به اسهال توصیه به مصرف 
مصرف گوشت به مقدار اندك وسایر مواد ازجمله سیب زمینی هویج پخته برنج سفید نان و ترجیحا غذاهاي فاقد .میگردد

.لاکتوز توصیه میشود

.ادویه دار غذاهاي سرخ شده خیلی سرد یا خیلی گرم و چرب اجتناب کرددراین بیماران بایستی از غذاهاي

.توصیه نمیشود) هلو آلو گیلاس گلابی (مصرف نوشیدنی هاي حاوي سوربیتول زیاد ازجمله آبمیوه 

.کافئین نیز باعث افزایش اسهال دراین بیماران میگردد

)11و4(

:جایگاه فراورده هاي پروبیوتیک در اسهال - 9

. مورد استفاده در اسهال ناشی از شیمی درمانی  ودرموارد خفیف تا متوسط توصیه میشودرژیم غذایی استفاده از فراورده هاي پروبیوتیک در کنار 
GVHDیکسري از مطالعات نشان دهنده اثر بخشی بعضی از پروبیوتیک ها در کنترلپروبیوتیک  طول دوره اسهال و دفعات انرا کاهش میدهند

)13.(حاد می باشد

)11(.                                                         نمیکندمطالعات مختلف استفاده ازفراورده هاي پروبیوتیک را در بیماران شدیدا بدحال توصیه

پروبیوتیک در کاهش اسهال ناشی از نشان دهنده ي آنست که  در بعضی از مطالعات که بر نمونه ها ي حیوانی صورت گرفته
)14(می تواند موثر باشدشیمی درمانی
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:مراقبتهاي پوستی در بیماران اسهال ناشی از شیمی درمانی-10

.دراین بیماران باید از سلامتی پوست و عدم آزردکی یا خراش پوستی اطمینان حاصل  نمود

محافظت واستفاده از وان آب ولرم و کرم هاي مرطوب .شستشوي ناحیه آنال با آب ولرم و صابون ملایم پس از هربار دفع توصیه میشود
.کننده پوست کمک کننده میباشد

این مراقبت ها بایستی توسط پرستار بخش مراقبت هاي تسکینی به بیمار وهمراه بیمار شرح داده شود
)4(

:بیماران اسهال ناشی از شیمی درمانیدر مقایسه اثر درمانی اکتریوتید و اپیویید-11
به درمان اپیوئیدي بخوبی 4و3گرید زیادي از بیماران با اسهال شدید اما  درصد . آن استتاثیر سریعتر اوپیوئیدهایکی از مزیتهاي
.پاسخ نمیدهند 

:توصیه میشودوتاید اوکترزیر  داروي بنابر این با توجه به عوارض کم اوکترئوتاید  و تاثیر بیشتر آن  در موارد 

 ناشی از شیمی درمانی بعنوان خط اول درمان4و3گرید موارد اسهال شدید
 در صورت عدم پاسخ به درمان لوپراماید بعنوان خط دوم درمان2و1گرید در موارد اسهال متوسط

)7(

:ارزیابی و درمان اسهال بدنبال رادیوتراپی-12

عث رادیو تراپی به ناحیه شکم و لگن بوسیله آزادسازي  پروستاگلندین ها و عدم بازجذب نمک هاي صفراوي و در نتیجه افزایش پریستالتیسم  با
.درموارد شیمی درمانی همزمان احتمال وقوع اسهال افزایش میابد.میشودایجاد اسهال 

اسهال و خونریزي  دیده ,کرامپ ,علایمی چون اضطرار در دفع .اتفاق میافتدرادیوتراپیهفته بعد از6تا 3پروکتیت واسهال ناشی از رادیوتراپی از 
اپیوئید ها و سوکرالفیت  همچنان بنظر میرسد اکترئوتاید داروي ارجح و موثر –د میشود علیرغم مطالعات گوناگون در زمینه استفاده از لوپرامی

.دردرمان اسهال بدنبال رادیوتراپی باشد

)10و3(

:GVHDاسهال ناشی از-13
افتد  اسهال ناشی تزریق فراورده هاي خونی اتفاق می تواند در زمینه ي پیوند آلوژنیک مغز استخوان یا ثانویه بهGVHDاسهال ناشی از 

این واقعه می باشد و شک به آن با رد سایر علل گیري از بروز پیشاز تزریق فراورده هاي خونی پیش آگهی خوبی نداشته و رکن اساسی
وع تشخیص قطعی این ن.تب  راش پوستی اسهال پان سیتوپنی زردي و نارسایی کلیه:این علائم عبارتند از . مسبب علائم بالینی می باشد

)6(.اسهال با بیوپسی بافتی تایید می گردد

زردي  همراهی داشته وبه دنبال پیوند مغز استخوان همانند اسهال ناشی از تزریق فراورده هاي خونی می تواند با راش پوستیاسهال 
ضمن اینکه سایر علل .م می گرددمرحله تقسی4ابن نوع اسهال بر اساس شدت به .باشدو یکی از علل مهم مرگ و میر به دنبال پیوند است

بر اساس درجه ي شدت اسهال .بیوپسی بافتی از ارگان درگیر در تشخیص کمک کننده خواهد بودناشی از اسهال در این گروه رد گردید
)13.(داز درمان هایی چون هیدراسیون و استفاده از داروهایی چون کورتیکو استرویید سیکلوسپورین و سلسپت می توان استفاده نمو
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