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دنبال  هه در بيماران با زمينه نقص ايمني و بكي است كهاي پزش ي از اورژانسكتب و نوتروپني ي :زمينه و هدف
هاي خون محيطي  اهش تعداد نوتروفيلكنوتروپني به . افتد ننده سيستم ايمني اتفاق ميك مصرف داروهاي ضعيف

علل عمده تب در بيماران  .شود  اطلاق مي500متر از كسمت   با احتمال پيشرفت به1000متر از ك يا 500متر از ك به
ويژه هرپس سيمپلكس و سيتومگالو ويروس از علل  هها ب ويروس. هاي باكتريايي و قارچي هستند وپنيك عفونتنوتر

دنبال  ه ساله مبتلا به سرطان پستان كه ب40در اين مقاله خانم : معرفي بيمار .متر شايع تب و نوتروپني هستندك
اگر : گيري  نتيجه.گردد وس شده است معرفي ميدرماني دچار تب و نوتروپني ناشي از عفونت سيتومگالووير شيمي

چه تب و  نوتروپني ناشي از عفونت سيتومگالوويروس خيلي شايع نيست اما تشخيص و درمان به موقع موربيديتي 
 در بيماران در معرض خطر، در صورت CMVهاي تشخيصي  انجام تستدليل همين  هب. دهد اهش ميكو مورتاليتي را 

  .هايي از قبيل چشم و كبد، ضروري است شخص، يا درگيري ارگانبروز تب بدون علت م

  .سرطان پستان سيتومگالوويروس، نوتروپني، تب،: ليديكلمات ك
 

  
هاي  ي از اورژانسك ي(Fever and Neutropenia) تب و نوتروپني

 در افراد ويژه هي و از علل بستري بيماران با زمينه نقص ايمني بكپزش
تب در . باشد ننده سيستم ايمني ميك كننده داروهاي ضعيف دريافت

 ك در يCº 3/38صورت درجه حرارت بيشتر از  بيماران نوتروپنيك به
 ساعت ك در چند نوبت براي بيشتر از ي38نوبت و يا بيشتر از 

هاي خون  اهش تعداد نوتروفيلك نوتروپني به 1.شود تعريف مي
سمت   با احتمال پيشرفت به1000متر از ك يا 500 متر ازك محيطي به

علل عمده تب در بيماران نوتروپنيك  2.شود  اطلاق مي500متر از ك
خصوص هرپس  هها ب ويروس. تريايي و قارچي هستندكهاي با عفونت

متر شايع ك نيز از علل (CMV) و سيتومگالو ويروس (HSV)سيمپلكس 
 عفونت ناشي از 3.شوند عفونت در بيماران نوتروپنيك محسوب مي

سيتومگالو ويروس در افراد با زمينه ضعف سيستم ايمني تظاهرات 
باليني بسيار متنوعي از جمله رتينيت، پنوموني، انسفاليت و هپاتيت 

هدف از معرفي . باشد دارد و با عوارض و مرگ و مير بالايي همراه مي
الوويروس در ان وقوع عفونت ناشي از سيتومگكاين بيمار، يادآوري ام

  .باشد درماني مي دنبال شيمي هبيماران با زمينه سرطان پستان و ب

 

  
انسر در كعلت تب و نوتروپني در بخش انستيتو   ساله به40خانمي 

بيمار مورد . مجتمع بيمارستاني امام خميني تهران بستري گرديد
 قبل از پذيرش تحت ه شش ماهكشناخته شده سرطان پستان بود 

قرار گرفته و سپس راديوتراپي و ) لامپكتومي(جراحي پستان چپ 
ده روز پس از چهارمين . درماني براي وي شروع شده بود شيمي

 روز پس از شروع پنجدرماني، دچار تب و راش شده و  جلسه شيمي
ي در هنگام بستري كدر معاينات فيزي. ز بستري شدكتب در اين مر

، تعداد Cº 5/38رسيد، درجه حرارت دهاني  نظر مي ل بهحا بيمار بي
  فشارخون بيمارو  در دقيقه80، تعداد نبض  در دقيقه26تنفس 

راش پوستي برطرف شده بود و معاينه . بودمتر جيوه  ميلي 80/140
در طي بستري بيمار از تاري ديد نيز . ها نيز نرمال بود ساير قسمت

ان كب بودن شرايط عمومي بيمار امدليل نامناس ايت داشت اما بهكش
هاي  اهش نوتروفيلكبا توجه به . ي وجود نداشتكپزش معاينات چشم

- در بيمار، ضمن ارسال نمونه)=3Cells/mm210 PMN (محيطي خون
، (CXR) شت و انجام گرافي قفسه صدريكهاي خون و ادرار براي  

 وي تجويز بيوتيكي با سفتازيديم و آميكاسين براي درمان تجربي آنتي

 معرفي بيمارمقدمه
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     و همكارانژاد ن احمدي زهرا      
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 ساعت، داروهاي وي به ايمي 48دليل عدم قطع تب پس از  به. شد
- رار گرديد و اكوكاركشت خون تك. پنم و وانكومايسين تغيير يافت

م و لگن جز بزرگي كسونوگرافي ش. نرمال بود هكديوگرافي انجام شد 
پس از گذشت . يافته غيرطبيعي نداشت) mm55×143با اندازه (طحال 

شت خون و ادرار بيمار منفي ك بيمار ادامه يافت و نتايج پنج روز تب
 به رژيم Bدليل ادامه تب و نوتروپني آمفوتريسين  به. گزارش شد

. ميلي براي بيمار انجام شدكو اقدامات تشخيصي ت دارويي بيمار اضافه
ه شده يارا 1نتايج آزمايشات روتين و تشخيصي بيمار در جدول 

با توجه به مثبت شدن  .ار ادامه يافتعليرغم درمان تب بيم. است
هاي خون محيطي  ژن اختصاصي ويروس سيتومگال در لكوسيت آنتي

(CMV leukocyte Ag PP65>30/50000 WBC) درمان با گانسيكلووير 
پس از پنج روز . ها قطع گرديد تزريقي شروع و ساير آنتي بيوتيك

ارش درمان ضد ويروس، تب بيمار قطع شد، طي روزهاي بعد شم
مدت  درمان به. هاي خون محيطي بيمار نيز افزايش يافت لكوسيت

هاي حاوي  وسيتكه ميزان لك چهارده روز ادامه يافت و در حالي
. اهش يافته بود درمان وي قطع شدك 50000/1ژن سيتومگال به  آنتي

گيري  در پي. اهش يافته بودكتاري ديد بيمار نيز به ميزان قابل توجهي 
 CMVز ختم درمان بيمار بدون علامت بود و آزمايش دو ماه بعد ا

leukocyte Ag PP65ي بيمار كمعاينات چشم پزش.  منفي گزارش شد
 سال بعد بيمار مجدداً كي. نيز مويد التهاب خاموش در چشم بيمار بود

ي كاهش ديد چشم تحت معاينات چشم پزشكعلت تاري ديد و  به
 و 10/1جعه ديد در حد چشم چپ بيمار در هنگام مرا. قرار گرفت

 Polymeraseژني و  هاي آنتي تست.  بود10/2ديد چشم راست نيز 

Chain Reaction (PCR)با .  براي سيتومگالوويروس منفي بود
 تحت كپزش هاي ايمونولوژيك توسط چشم نشكتشخيص احتمالي وا

قرار ) آزاتيو پرين و سيكلوفسفاميد(درمان با داروهاي سيتو توكسيك 
م بيمار تخفيف يافت اما يي چند هفته اول شروع درمان، علاط. گرفت
 نمونه ويتره بيمار براي.  دچار تشديد اختلالات بينايي گرديدمجدداً

PCR for CMVمدت دو هفته تحت   مثبت گزارش گرديد و بيمار به
از بازگشت  براي جلوگيري. درمان تزريقي با گانسيكلووير قرار گرفت

آسيكلووير ويروس درمان پيشگيرانه با مجدد عفونت سيتومگالو
 بار در روز براي بيمار ادامه يافت گرم سه  ميلي800ي با دوز كخورا

 در. )دليل هزينه دارو تهيه وال گانسيكلووير براي بيمار مقدور نبود به(
   چشمطور كامل نابينا و مراجعه ديد چشم چپ بيمار بهآخرين نوبت 

  روسيتومگالوويس عفونت درمان از پس و قبلي شگاهيآزماي ها افتهي :1-جدول
 آزمايش مقدار

 پس از درمان قبل از درمان

 واحد

 7700 340 هاي سفيد شمارش گلبول
  

Micro liter 

 4000 210 تعداد نوتروفيل در خون محيطي
  

Micro liter 

 9 8/6 هموگلوبين
  

gr/dl  
 57000 9000 پلاكت

  

Micro liter 
  

CMV Ab IgG تمثب مثبت  
  

CMV Ab IgM منفي منفي  
  

CMV Ag 5000/30 منفي  

 43 20 (ALT)آلانين آمينوترانسفراز 
  

IU/L 

 123 20 (AST)آسپارتات آمينوترانسفراز 
  

IU/L 

  80/1 80/1 رايت

  80/1 80/1 كومبس رايت

  منفي منفي دو مركاپتواتانول

 & IgG)بادي اليزا  بروسلا آنتي

IgM) 

  منفي منفي

 28 31  اوره
  

mg/dl 

 7/0 3/1 نين كراتي
  

mg/dl  

  
فعـال   متر داشت اما شواهدي به نفع التهـاب    يكراست ديدي در حد     

بررسي آزمايشگاهي عفونـت    . ي گزارش نشد  كدر معاينات چشم پزش   
  . در چند نوبت منفي بود(CMV Ag)با سيتو مگالووويروس 

  

  
-دي و خطرناك مصرف داروهاي سيتويكي از عوارض جانبي ج

هاي  كننده سيستم ايمني كاهش شمارش گلبول توكسيك و ضعيف
اين بيماران در معرض ابتلاء . باشد ها مي ويژه نوتروفيل سفيد خون به

. گيرند طلب قرار مي هاي پاتوژن و فرصت به عفونت با ارگانيسم
ا تب و ميكروارگانيسم مسئول عفونت در حدود يك سوم بيماران ب

 بيمارستان 49 در يك مطالعه در 4.باشد نوتروپني قابل شناسايي مي
% 62-76هاي گرم مثبت  ، باكتري2000 تا 1995ايالات متحده از سال 

 3.دادند ها را تشكيل مي عفونت% 14-22هاي گرم منفي  و باكتري
ويژه عفونت با كانديدا و آسپرژيلوس نيز در  هاي قارچي به عفونت
ها از علل كمتر شايع عفونت  ويروس. دهد وتروپنيك رخ ميبيماران ن

عفونت .  هستندCMV و HSVها،  شوند كه مهمترين آن محسوب مي
شدن عفونت نهفته ايجاد  با سيتومگالوويروس معمولاً در اثر فعال

كننده سيستم  ويژه در افرادي كه داروهاي ضعيف حالت به شود، اين مي

بحث

201 
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بيماران ننده پيوند و ك مله بيماران دريافتاز ج(نند ك ايمني دريافت مي
- و يا مبتلا به بيماري) درماني هستند ه تحت شيميكمبتلا به بدخيمي 

دوباره . شود  هستند مشاهده ميHIV/AIDSهاي نقص ايمني مانند  
 در بيماران بد حال اما بدون نقص ايمني بارز نيز CMVفعال شدن 

 و (CMV IgG)ژي مثبت  در اين بيمار سرولو5.گزارش شده است
. نفع فعال شدن عفونت نهفته است دريافت داروهاي ايمونوساپرسيو به

 با مبتلايان، كعفونت اوليه از طريق تماس نزديدر اين بيماران اگرچه 
ن است رخ كهاي خوني آلوده و تماس جنسي نيز مم دريافت فرآورده

صورت تب، گلودرد و راش و دريافت   بروز عفونت به6.دهد
ننده ك در اين بيمار مطرح) خوني شديد مكعلت  به(هاي خوني  فرآورده

علت  ن است بهكبروز راش در اين بيمار مم. باشد عفونت اوليه مي
 CMVعفونت . هاي خوني نيز باشد نش دارويي ثانويه به فرآوردهكوا

هاي مختلف نيز  ن است با درگيري ارگانكدر افراد با نقص ايمني مم
 ارگان بدون علايم عمومي كگاهي عفونت تنها در يهمراه باشد و 

- رتينيت، پنوموني، انسفاليت، هپاتيت، زخم در قسمت. ندك تظاهر مي
هاي  گلوتيت از جمله عفونت هاي مختلف دستگاه گوارش و اپي 

 اگرچه 7.گزارش شده در بيماران با يا بدون نقص ايمني هستند
اين بيمار انجام نشد ي در نوبت اول بستري در كمعاينات چشم پزش

اما بهبود تاري ديد با درمان ضد ويروس و نتايج معاينات بعدي 
ننده همراهي رتينيت با عفونت سيستميك سيتومگالوويروس ك مطرح
شده   عفونت شناختهكرتينيت ناشي از سيتومگالوويروس ي. باشد مي

 HIV/AIDSويژه مبتلايان به عفونت  در بيماران با نقص ايمني شديد به
ننده سيستم ايمني ك ننده داروهاي ضعيفك  در بيماران دريافت8.است

در افراد با ايمني سالم رتينيت غير . نيز اين عارضه گزارش شده است
- آگهي عفونت سيتومگالو پيش 9.شايع بوده اما گزارش شده است

عوارض و مرگ و  ويروس در بيماران با زمينه نقص ايمني بد بوده و
لكوپني، افزايش مطلق يا نسبي .  از بيماران بالا استمير در اين گروه

-، افزايش لنفوسيت)هاي منونوكلئر سلول% 50بيشتر از (ها  لنفوسيت
، آنمي خفيف تا متوسط و )ها لنفوسيت% 10بيشتر از (هاي آتيپيك  
 به عفونت يانهاي آزمايشگاهي شايع در مبتلا ها، يافته اهش پلاكتك

CMVعرفي شده آنمي شديد  در بيمار م10. هستند)mg/dl8/6Hb= ( با
اي  ن است ايجاد شده باشد از جمله بيماري زمينهكانيسم ممكچند م

سيتومگالوويروس  استخوان در اثر عفونت وب مغزك، سر)پستان سرطان(
هاي سفيد  اهش قابل توجه گلبولك. درماني و عوارض داروهاي شيمي

اشي از عوارض داروهاي تواند ن ها نيز در بيمار مي تكو تعداد پلا
 CMVتشخيص قطعي عفونت .  باشدCMVدرماني و يا عفونت  شيمي

ردن كدر افراد با نقص ايمني مشكل است و اغلب از طريق پيدا 
- وسيله شناسايي آنتي  ارگان با يا بدون تاييد ويرمي بهكويروس در ي

 PCR for CMV و يا (CMV Ag PP65)ژن اختصاصي ويروس در خون  
شت ادرار و كدر اين بيماران استفاده از سرولوژي و . پذير است انكام

ثر بيماران از قبل كندرت براي تشخيص مفيد است زيرا ا بزاق به
سرولوژي مثبت داشته و ويروس را از طريق ادرار و بزاق دفع 

ژن و مقدار   آنتي(Cut off Point)در مورد حد مثبت شدن . نندك مي
در . دود متفاوتي ارايه شده استويروس در مطالعات مختلف ح

 CMVمنظور پيشگيري از عفونت با  ه بهكننده پيوند ك بيماران دريافت
ي از دو روش مذكور ارزيابي كصورت هفتگي از نظر ويرمي با ي به
 در هر ده هزار گلبول سفيد تا كژن محدوده ي شوند، براي آنتي مي
پي در ك 10000 تا 500 محدوده PCR در هر صد هزار و در مورد كي

ه در صورت ك از آنجا 11و12.ليتر سرم، گزارش شده است هر ميلي
ويرمي، خطر بروز بيماري ناشي از سيتومگالوويروس و در نتيجه 

صورت پره امپتيو  يابد، درمان به آسيب ارگان پيوندي افزايش مي
(Preemptive treatment)ها  از تستك در صورت مثبت شدن هر ي 

 CMVموقع عفونت يا بيماري   تشخيص و درمان به13.شود شروع مي
اهش مرگ و عوارض كطور قطع باعث  در بيماران با نقص ايمني، به

 علاوه بر درمان مرحله حاد بيماري با 14.شود ناشي از بيماري مي
نندگان پيوند مغز ك سيكلووير، برخي بيماران از جمله دريافت گان

ه براي مدت ك و بيماراني HIV/AIDSعفونت استخوان، بيماران با 
نند، نياز به درمان ك طولاني در آينده ايمونوساپرسيو دريافت مي

ه در حال ك(سيكلووير  گانوال  دليل هزينه زياد  به15.نگهدارنده دارند
) انتخابي در پروفيلاكسي عفونت سيتومگالوويروس است حاضر درمان

ز، آسيكلووير كبرخي مراي در كو در دسترس نبودن داروي خورا
 در درمان نگهدارنده و نيز سيكلووير گانوال عنوان داروي جايگزين  به

عنوان پروفيلاكسي اوليه براي پيشگيري از بروز عفونت  در مواردي به
CMV مانند بيماران ( در بيماران با خطر بالاي پيدايش عفونت

استفاده ) نندك ه از دهنده سروپازيتيو ارگان دريافت ميكسرونگاتيو 
 و وال سيكلووير گانشود اگرچه اثر بخشي آن بسيار كمتر از  مي
دليل كامل   در اين بيمار در نوبت اول بستري به16. استسيكلووير گان

  ، درمان نگهدارنده CMVدرماني قبل از بروز بيماري  شدن دوره شيمي
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     و همكارانژاد ن احمدي زهرا      
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  ساير مطالعاتموارد مشابه گزارش شده از عفونت سيتومگالوويروس در : 2-جدول
  نام نويسنده اول آدرس مقاله توضيحات

 گزارش چهار مورد عفونت سيتومگالوويروس در بيماران نوتروپنيك
  

Clin Microbiol Infect. 2003 Jul;9(7):640-4 
  

Persson L 

  بيمار نوتروپنيككگلوتيت حاد ناشي از سيتومگالوويروس در ي  مورد اپيكگزارش ي
  

Ann Aotol Rinol Laryngol. 2004; 113: 225- 228. 
  

Sengor A 

  
 مشكل بوده در بسياري موارد با CMVدرمان رتينيت . تجويز نشد

. سكل همراه است و عود مجدد بعد از قطع درمان گزارش شده است
 عود 15.نيز وجود دارد سيكلووير رمان موفق با گانچند گزارش د هر

دريافت درمان  ل عدمـدلي مار ممكن است بهـمجدد رتينيت بي
در بررسي موارد مشابه در . نگهدارنده و يا طبيعت بيماري باشد

عمل آمده اغلب گزارشات مربوط به بيماران  هجستجوي ب
ه در سوئد انجام ك يا  ولي در مطالعه14و17باشد ننده پيوند ميك دريافت

 پنجدرماني  دنبال شيمي ه بيمار با تب و نوتروپني ب20شده، از بين 
 18. شناسايي شده استCMVبيمار با فعال شدن عفونت نهفته 

 گزارش مورد، بروز عفونت سيتومگالوويروس كهمچنين در ي
 بيمار نوتروپنيك گزارش شده كگلوتيت حاد در ي صورت اپي به

 از بيماران گزارش شده در ساير مطالعات عود كي  اما در هيچ7.است
در . صورت رتينيت گزارش نشده است عفونت سيتومگالوويروس به

ه موارد مشابه گزارش شده است نشان داده شده كمطالعاتي  2جدول 
ه كته است كطور خلاصه، وجود اين گزارشات مويد اين ن به. است

ه در بيماران دچار تب و ك نه تنها در افراد تحت پيوند بلCMVعفونت 
بيمار معرفي شده . شود درماني هم ديده مي دنبال شيمي هنوتروپني ب

مبتلا به عفونت با سيتومگالوويروس بود كه دچار عود عفونت 
از آنجا كه تشخيص و درمان زودرس تاثير . صورت رتينيت گرديد به

قابل توجهي در كاهش ميزان مرگ و عوارض ناشي از اين عفونت 
 در بيماران در معرض خطر، در CMVهاي تشخيصي  رد، انجام تستدا

هايي از قبيل  صورت بروز تب بدون علت مشخص، يا درگيري ارگان
همچنين غربالگري بيماران پر خطر با . چشم و كبد، ضروري است
امپتيو در صورت تاييد ويرمي، راهكاري  بررسي ويرمي و درمان پره

ماري در بيماران با زمينه بدخيمي كه منطقي براي كاهش خطر بروز بي
  .رسد نظر مي درماني هستند به تحت شيمي
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Background: Fever in neutropenic patients is a medical emergency which may happen 
in patients undergoing chemotherapy. The definition of neutropenia varies from 
institution to institution but is usually defined as an absolute neutrophil count (ANC)   
< 500 cells/l or < 1,000 cells/l with a predicted nadir of < 500 cells/l. Bacterial and 
fungal infections are the most important in neutropenic patients. Viral infections with 
agents such as herpes simplex virus and cytomegalovirus are common but less than 
other pathogens. 
Case presentation: We report a patient with fever & neutropenia following 
cytomegalovirus infection during chemotherapy course for breast cancer. 
Conclusion: Although fever and neutropenia after cytomegalovirus infection is not 
very common but prompt diagnosis and treatment of this disease reduces the mortality 
and morbidity associated with cytomegalovirus. For this reason, screen testing for CMV 
infection in high risk patients including patients with cancer and preemptive therapy in 
patients with viremia, for prevention of CMV disease could be considered as a strategy 
for prevention of CMV infection. 
 

Keywords: Fever, neutropenia, cytomegalovirus, breast cancer. 
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