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Abstract 
 

Connective tissue diseases, including scleroderma, may be associated with an increased risk of 

lung cancer. The most common type of lung cancer associated with systemic sclerosis is adenocarcinoma 

or bronchoalveolar carcinoma, and small cell carcinoma is rare. This reports presents a 54-year-old non-

smoker woman with a history of scleroderma who was examined due to aggravation of shortness of 

breath and cough for the last two months. On radiography and CT scan, a mass was seen in the sub 

pleural area of the upper right lobe of the right lung, and pathological examination showed small cell 

carcinoma of the lung. Small cell carcinoma is very rare in non-smokers, therefore, it may be associated 

with interstitial lung tissue disease in scleroderma. 
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  ـدرانـــازنـــی مـکـــــزشـــوم پــلــشـــگاه عــه دانـــلــمج
  )178-184(   1400سال    دي   204شماره    و یکمسی دوره 

  179     1400 دي،  204ماره گاه علوم پزشکی مازندران                                                                                      دوره سی و یکم، شمجله دانش              

 گزارش مورد

مبتلا به  ریه در بیمار سلول کوچک ينومایکارسگزارش یک مورد 
 وز منتشر پیشروندهاسکلر

  
        1حجت اله قربانی

        2مریم مبینی
        3احسان زابلی

        4لاله واحدي لاریجانی
  5هادي مجیدي

  چکیده
سکلرودرمی ممکن است با افزایش خطر بدخیمی ریه همراهی داشته باشند. هاي بافت همبند و از جمله ابیماري

 نومیاست و کارس مانویکارس برونکوآلوئولار ای نومایآدنوکارس کیستمیدر ارتباط با اسکلروز س هینوع سرطان ر نیترعیشا
  .باشدمی سلول کوچک نادر

اسکلرودرمی بود که به علت تشدید تنگی نفس و ساله غیر سیگاري با سابقه  54در این گزارش مورد، بیمار خانم 
ماه اخیر، مورد بررسی قرار گرفت. در رادیوگرافی و سیتی اسکن، یک توده در ناحیه ساب پلورال لوب  2سرفه از حدود 

جاکه فوقانی ریه راست مشاهده شد و بررسی پاتولوژي، سرطان ریه از نوع کارسینوماي سلول کوچک را نشان داد. از آن
رسینوماي سلول کوچک در افراد غیر سیگاري بسیار نادر است، ممکن است وجود این بدخیمی با بیماري بینابینی بافت کا

 ریه در اسکلرودرمی ارتباط داشته باشد.
  

  اسکلرودرمی، سرطان ریه سلول کوچک، تنگی نفس واژه هاي کلیدي:
  

  مقدمه
نشــان داده  تیــبــر جمع یمبتنــ یمطالعات همگروهــ

 شیممکــن اســت بــا افــزا کیســتمیاسکلروز ساست که 
 یطــور کلــبه ).1(در ارتباط باشد هیخطر ابتلا به سرطان ر

در ارتباط بــا  هینوع سرطان ر نیترعیشود که شایگفته م
برونکوآلوئــولار  ایــ نومایآدنوکارســ کیستمیاسکلروز س

ــ مانویکارســ ــت و کارس ــک نــادر  نومیاس ســلول کوچ
ــارانیب .)2(اســت ــک م ــه اس ــتلا ب ــ یلرودرممب ــه س  گاریک

دچــار  يگاریســ ریاز افراد غ ترشیکشند هفت برابر بیم
 ).3(شوندیم هیسرطان ر

با این وجــود در بســیاري از مــوارد ســرطان ریــه در 
در  ).4(اسکلرودرمی، سابقه مصرف سیگار وجــود نــدارد

 بیمــار 375، از 2004و  1995 يهــاســال نیبــیک مطالعه 
تشــخیص بــا  مــاریب 24، نــدهاي بافت همببیماريمبتلا به 

 )درصــد 46(نفر 11شناسایی شدند که از این میان سرطان ریه 
 شرفتهیمرحله پ در ن،مارایاکثر باند. اسکلرودرمی بودهمبتلا به 

  ).5(داشتند طول عمر کوتاهیداده شدند و  صیتشخ
در مطالعه دیگري در پکن در بیماران اسکلرودرمی 

  ی شدـار شناسایـبیم 12د، ـکه دچار کانسر ریه شده بودن
  

مام خمینی نیمادررکز آموزشی م :ساري -مریم مبینی مولف مسئول:   :mmobini50@yahoo.com E-mail                         (ره)ا
 امام خمینی، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساري، ایران . مرکز تحقیقات سرطان گوارش، انستیتو بیماري هاي غیر واگیر، بیمارستان1
مازندران، ساري، ایران2   . دانشیار، گروه داخلی، مرکز تحقیقات دیابت، بیمارستان امام خمینی، دانشگاه علوم پزشکی 
  زندران، ساري، ایران. استادیار، گروه داخلی، مرکز تحقیقات سرطان گوارش ، بیمارستان امام خمینی، دانشگاه علوم پزشکی ما3
  . دانشیار، گروه پاتولوژي، مرکز تحقیقات ایمونوژنتیک ، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساري، ایران4
مازندران، ساري، ایران5   . استادیار، گروه رادیولوژي، مرکز تحقیقات اورتوپدي، بیمارستان امام خمینی، دانشگاه علوم پزشکی 
 : 26/8/1400 تاریخ تصویب :           22/6/1400 تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :            6/6/1400 تاریخ دریافت  
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نفــر دچــار بیمــاري بینــابینی ریــه  8که از این تعداد 
تــرین نــوع پــاتولوژي آدنوکارســینوما و بعــد بودند. شایع

اسکواموسل کارسینوما و کارســینوماي ســلول کوچــک 
  ).6(ودندبود. هیچ کدام از بیماران سیگاري نب

 در این گزارش مورد، یک بیمار مبتلا به اسکلرودرمی
غیر سیگاري و با ســابقه درگیــري پارانشــیم ریــه معرفــی 

شود که بــا تشــدید تنگــی نفــس مــورد بررســی قــرار می
گرفت و تشخیص سرطان ریه از نوع کارسینوماي ســلول 

  کوچک در بیمار تایید شد.
  

  معرفی بیمار
بقه اسکلرودرمی، بــه علــت ساله با سا 54بیمار خانم 

مــاه اخیــر مراجعــه کــرد.  2تشدید تنگی نفس از حــدود 
تنگی نفس بیمار در حالت استراحت نیز وجود داشــت و 

شــد. بیمــار از ســرفه تر از معمول تشدید میبا فعالیت کم
 خشک نیز شکایت داشت ولی تب و یا هموپتیزي نداشــت.

ســاس ســال قبــل بــر ا 12تشخیص اسکلرودرمی بیمار از 
ها و صورت، رینــود و زخــم اسکلروز پوستی منتشر اندام

صورت فیبروز انگشتان، تلانژکتازي و نیز درگیري ریه به
ها گذاشــته شــد. در آن زمــان بــا توجــه بــه در قواعد ریه

 سال تحت درمان با سیکلوفسفامید 2مدت درگیري ریه به
علــت و ســپس مــایکوفنولات موفتیــل قــرار گرفــت و بــه

شار شریان پولمونر تحت درمان با آملــودیپین و افزایش ف
هــاي بیمــاري چنــد سیلدنافیل قرار گرفت. در طــی ســال

هاي ایسکمیک انگشتان شــد کــه بــراي نوبت دچار زخم
بیمار آلپروستادیل تجویز شد و بــه منظــور جلــوگیري از 
تکرار زخم ها، بوزنتان نیز به درمان اضافه شد. علاوه بــر 

صــورت ســالیانه تحــت بیمــار بــه مراقبت روماتولوژیک،
گرفــت و وضــعیت نســبتا بررسی قلبی و ریوي قــرار مــی

پایداري داشت. ســه ســال قبــل در بررســی قلبــی ریــوي، 
فیبروز دوطرفه ریه همراه با پلورال و پریکاردیال افیــوژن 

تــی اســکن مشــاهده شــد و فشــار شــریان خفیف در ســی
  علــت  متــر جیــوه بــود. اســپیرومتري بــهمیلــی 55پولمونر 

  

ســال قبــل بــه 5/1ناتوانی بیمار در همکاري انجام نشد. از 
، مراجعه حضوري بــه 19-علت نگرانی از ابتلا به کووید

کرد و روماتولوژیست نداشت ولی داروها را مصرف می
شــد. با انجام آزمایش از نظر عوارض دارویی پــایش مــی

  کرد.بیمار سابقه مصرف سیگار را ذکر نمی
شــروع علایــم اخیــر، بیمــار دچــار ســه مــاه قبــل از 

شد و در مرکز دیگري تحت درمــان  19-دیکووعفونت 
قرار گرفت. به علت تشدید تنگی نفــس و ســرفه، مــورد 

قلبی قرار گرفت. در زمان مراجعه علایم  -بررسی ریوي
حیاتی بیمار طبیعی بود ولی به علت تنگی نفس قــادر بــه 

 شــر در نــواحیصــورت منتراه رفتن نبود. اسکلروز پوست به
هاي دیستال و پروگزیمال انــدام هــا صورت و در قسمت

هــاي قــدیمی انگشــتان همراه با اســکلروداکتیلی و زخــم
شد. سمع قلب ســوفل نداشــت و فریکشــن راب دیده می

شنیده نشد. در معاینه ریه رال منتشــر و کــاهش صــدا در 
در آزمایشــات آنمــی  قاعده ریــه راســت وجــود داشــت.

هــاي کبــدي و تالاسمی مینور)، آنــزیم 8/8(هموگلوبین 
  ) دیده شد.8/0عملکرد طبیعی کلیه (کراتی نین 

درصد، همراه  45در اکوکاردیوگرافی، کسر تخلیه 
با پریکاردیال افیوژن متوســط و فشــار شــریان پولمــونري 

اســکن تیمتر جیوه گزارش شد. در سیمیلی 100معادل 
ینار همــراه هاي شیشه مات و آسریه و مدیاستن، کدورت

 traction bronchiectasisو  Honey combingبــا طــرح 
طور پراکنده در هر دو ریه  به ویژه در نواحی میــانی و هب

تحتــانی ریــه دیــده شــد. عــلاوه بــر آن، تــوده نســج نــرم 
در لــوب میــانی متــر میلی 31×37تقریبی  قطرتومورال به 

ریه راست و ضخیم شدگی سپتاهاي بین لوبــولی در زون 
ریه با ارجحیت ســمت راســت دیــده شــد.  وقانی هر دوف

هاي متعــدد در مدیاســتن میــانی بــا اثــر فشــاري آدنوپاتی
ــد وناکــاواي فوقــانی و نیــز پلــورال افیــوژن    روي وری

فیبروز ریه  سمت راست و پریکاردیال افیوژن رویت شد.
ــده  2تصــویر شــماره  و تــوده در 1شــماره تصــویر  در دی
  شود.می
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 گزارش مورد

  
  

اسکن فیبروز منتشر ریه در نواحی میانی  تی نماي سی :1ه تصویر شمار
  و تحنتانی ریه.

  

  
  

نماي سی تی اسکن توده نسج نرم در زون فوقــانی  :2تصویر شماره 
 ریه راست.

  
تی اسکن از ضایعه فوق نمونه برداري با هدایت سی

هــا شد. در پاتولوژي ضایعه، نمــاي مورفولوژیــک ســلول
یضــی هیپرکــروم، هســتک هــاي گــرد تــا بشــامل هســته

هــا در کنــار هــم و هسته moldingنامشخص و نیز وجود 
ها، تومورهــاي نوروانــدوکرین و در آن crushآرتیفکت 

ــا در راس آن ــخیص  small cell carcinomaه در تش
گیرد. ایــن تشــخیص بــا مثبــت افتراقی پاتولوژي قرار می

شدن مارکرهــاي نوروانــدوکردین شــامل ســیناپتوفیزین، 
NSE  وTTF1  وCK 7 ها تایید شد. پــاتولوژي در سلول

  ) و H&Eآمیـــزي (رنـــگ 3شـــماره  تصـــویرنمونـــه در 
ــویر ــماره  تص ــارکر  4ش ــویر) و TTF1(م ــماره تص  5 ش

  شود.(مارکرسیناپتوفیزین) دیده می

  
  

: نماي مورفولوژیک ســلول هــا H&Eرنگ آمیزي  :3 تصویرشماره
تک نامشــخص و نیــز شامل هسته هاي گرد تا بیضی هیپرکروم، هس

  هسته ها در کنار هم. moldingوجود 
  

  
  

  در هسته ها TTF1 :4 تصویر شماره
  

  
  

  مارکر سیناپتوفیزین در نمونه بافت ریه :5 تصویر شماره
  

با توجه بــه درگیــري پلــور و پلــورال افیــوژن و نیــز 
اي بیمــار کاندیـــد رادیــوتراپی نبـــود و بیمــاري زمینـــه

تین و اتوپوزاید قرار گرفــت کموتراپی با رژیم سیس پلا
جلسه کموتراپی، سایز تــوده ریــه بــه  2و پس از دریافت 

هــاي متر رسید و در حال طی کردن ســیکلمیلی 25×30
  باشد.کموتراپی می
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  بحث
در مطالعات بیان شده ریسک کانسر ریه در بیماران 

تــر مبتلا به اسکلرودرمی نسبت بــه جمعیــت عــادي بــیش
ها بیماران محدودي جود در طی سالبا این و ).1(باشدمی

از اســکلرودرمی بــا کانســر ریــه از نــوع ســلول کوچــک 
  اند. معرفی شده

ــاران Sarma 1985در ســال  ــو همک ــرد  ک، ی  64م
 ســال یکبه مدت  کیستمیس یساله مبتلا به اسکلرودرم

را معرفی کردند که با علایــم تنگــی نفــس، دیســفاژي و 
 در تصــویربرداري کاهش وزن تحت بررسی قرار گرفــت و

ســرطان یک توده در ناف ریه چپ داشت. در بیوپســی، 
  .شدتایید  هیسلول کوچک ر

Sarma  بیمار دیگر مبتلا به  6و همکاران، اطلاعات
اسکلرودرمی که قــبلا معرفــی شــده بودنــد را نیــز مــورد 
بررسی قرار دادند و به این نتیجه رسیدند کــه در بیمــاران 

 وچک ریه در هر دو جنساسکلرودرمی، کانسر سلول ک
و در هر زمانی از شروع اســکلرودرمی (از یــک ســال تــا 

ــخیص داده شــودســال) مــی 30-20 ــد تش ــار  .)7(توان بیم
سال سابقه ابتلا به اسکلرودرمی  12معرفی شده در اینجا، 

 مــاریب 14و همکــاران،  Winkelmann 1988داشت. در سال 
را بررسی کردنــد. از  یو اسکلرودرم هیمبتلا به سرطان ر

 عیشــاو نداشــتند دنیکشــ گارینفر ســابقه ســ 9 این تعداد،
 5سلول کوچــک بــود کــه  نومیکارس ،نوع سرطان  نیتر

  .)4(دادیم لیمورد را تشک 14مورد از 
Kanaji  اسکلرودرمیساله مبتلا به  51همکاران، بیمار و 

و بیماري بینابینی ریه را معرفی کردنــد کــه بــدون ســابقه 
سیگار، مبتلا به سرطان ریه سلول کوچک شــده  مصرف

عدم سابقه مصرف سیگار و ابتلا به سرطان ریه از  .)8(بود
اسکلرودرمی، مــوارد نوع سلول کوچک در بیمار مبتلا به 

    مشابه بیمار ما با گزارشات قبلی بود.
Katsura  و همکاران نیز در اتوپسی بیمــار مبــتلا بــه

تنفســی فــوت کــرده  اسکلرودرمی که به علــت نارســایی
 یو پنومون هیسلول کوچک ر نومیکارسبود، سرطان ریه 

  .)2(ندمعمول را نشان داد ینینابیب

Saha يگاریس ریساله غ 55زن  کو همکاران نیز ی 
 یتنگــ ،با سرفه خشــک  اسکلرودرمی را که صیبا تشخ

مراجعه راست  یصورت و اندام فوقان شرفتهینفس و ادم پ
دند کــه در لــوب فوقــانی راســت، کرده بود را معرفی کر

یــک تــوده بــا مشخصــات بافــت شناســی ســرطان ســلول 
بیمار ما نیز با علایــم ســرفه و تشــدید  .)9(کوچک داشت

بیمــار مبــتلا بــه  19تنگی نفس مواجه شد. در مروري بــر 
اسکلرودرمی که دچار کانسر ریه از نوع سلول کوچــک 

  ران بیمــار زن بودنــد و دامنــه ســنی بیمــا 11شــده بودنــد، 
بیمــار ســیگاري بودنــد.  5سال گزارش گردید و  74-30

هاي ریه در بیماران با پنومونی بینابینی، در تر سرطانبیش
در بیمار مورد معرفی ما نیــز  .)8(بخش محیطی آن هستند

  توده در بخش محیطی وجود داشت.
ساله بــا ســابقه  54در مطالعه حاضر، بیمار یک خانم 

ه با درگیري پیشــرفته ریــه بــه ساله اسکلرودرمی همرا 12
صورت فیبروز و فشار بالاي شــریان پولمــونر بــود کــه بــا 
تشدید تنگی نفس به صورت پیشرونده تظاهر کــرد و در 

ها، سرطان ریه از نــوع ســلول کوچــک تشــخیص بررسی
که بیمار سیگاري نبــود و ضــایعه با توجه به این داده شد.

تر پسی کمدر بخش محیطی ریه وجود داشت، قبل از بیو
احتمال کانسر ریه از نوع سلول کوچک وجــود داشــت. 

اي و گزارشــات قبلــی ولی با در نظر گرفتن بیماري زمینه
و تاییــد پــاتولوژي، ایــن تشــخیص بــراي بیمــار قطعــی و 

  درمان شروع شد.
 در خصوص دلایل وجود ریسک بالاتر کانسر ریــه در

ی باشــد. در برخــاسکلرودرمی دلایل متفاوتی مطرح مــی
مطالعات ارتباط بــین فیبــروز ریــه و بــدخیمی نشــان داده 

بیمــاران اســکلرودرمی ســیگاري در  .)11،10(شــده اســت
 تر در معــرضمقایسه با بیماران غیرسیگاري، هفت برابر بیش

هــاي فاکتورهــاي رشــد و ســیتوکین ).3(کانسر ریه هستند
دیگر ایجاد کانسر ریه در ایــن بیمــاران  عواملالتهابی از 

عواملی شامل فیبرونکتین، فاکتور رشــد مشــتق از  .هستند
ی و آلوئــولپلاکت، فاکتور رشد مشتق از ماکروفاژهــاي 

فاکتور رشد شبیه انسولین منجر بــه پــیش بــردن التهــاب، 
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تخریب و سپس فیبــروز پارانشــیم ریــه و آســیب دایمــی 
هــایی ماننــد فــاکتور علاوه بر آن سیتوکین .)12(شوندمی

ــرم ــر ف ــد تغیی ــدرش ــوژن  (TGF)ه دهن ــت میت ــن اس ممک
از طرف دیگر عــدم تعــادل ایمنــی در بیمــاران  .)13(باشد

هاي لنفاتیک ناشی از اسکلرودرمی به علت بلوك کانال
  .)14(شودتر نیز میفیبروز طولانی

ــار  ــاوتی دچ ــل متف ــه دلای ــکلرودرمی ب ــاران اس بیم
شوند که شامل پیشرفت درگیــري تشدید تنگی نفس می

در زمینه بیماري اینترستیشیل ریه، افزایش پارانشیم ریه و 
ها، درگیري قلب و یــا پلــور فشار شریان پولمونر، عفونت

باشند. یکی از این دلایل، ایجاد کانسر ریــه در زمینــه می
باشد که ممکن است با تشــخیص زودرس فیبروز ریه می

 و درمان به موقع بتوان از پیشرفت بیماري جلوگیري کــرد و
ر را کنترل کرد. ممکن است تابلوي بــالینی یا علایم بیما

و رادیوگرافیک بیمار و نیز عدم مصرف سیگار، منجر به 
هاي سردرگمی پزشک شود، ولی توجه به وجود تفاوت

رودرمی بــا درگیــري قبلــی ـوق در بیمار مبتلا به اسکلـــف
کننــده باشــد. ایــن مقالــه داراي کــد تواند کمــکریه می

 IR.MAZUMS.REC.1400.11472اخــلاق بــه شــماره 
  باشد.می
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