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 همراه كرايوتراپي يوتراپي همراه با كانتاريدين موضعي و كرابخشياثري  مقايسه 
  كارآزمايي باليني ـ تصادفي داراي گروه شاهد:  زگيل معموليدر درمان دارونما با

   

    
  مقدمه

تليـال   هـاي اپـي    زگيل بيماري ويروسي شايع بافـت     
ويــروس  ســروتيپ از 100 كــه توســط بــيش از اســت

 (human papilloma virus [HPV])  انـساني يپاپيلوما
در كودكان و   % 10شيوع آن از حدود     . 1و2شود  مي ايجاد

 در كودكــان ســنين مدرســه متغيــر% 20نوجوانــان تــا 
 شـــيوع زگيـــل در بـــين ،در يـــك مطالعـــه. 3اســـت
آموزان پسر مدارس راهنمايي و دبيرسـتان شـهر          دانش

 .4گزارش شده است% 26/15كرمان، 
خود  هدبدر مدت يك تا دو سال خو      ها     زگيل ي  عمده

 اما ايجـاد اخـتلال در عملكـرد         5شوند  مي دچار پسرفت 
ــايي  ــشكلات زيب ــرد، م ــرات  ،ف ــاد تغيي ــي از ايج  نگران

چنـين    رواني و هـم    ـ  ايجاد عوارض اجتماعي   ،بدخيمي
بـه  . 6كند  مي رمان را ايجاب  دبيني،   سير غير قابل پيش   

 ،HPVعلت نبود درمان ضدويروسـي اختـصاصي بـراي        
 ي   زگيل شـامل تخريـب ضـايعه       هاي اصلي براي   درمان
هاي  مشاهده به روش فيزيكي يا شيميايي و درمان        قابل
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  .اعلام نشده است :تعارض منافع

 ويـروس پاپيلومـاي     توسـط ،  تليـال  هاي اپي   بيماري ويروسي شايع بافت    ، زگيل :مقدمه و هدف  
براي افزايش اثربخشي و كاهش . شود  ايجاد مي(human papilloma virus [HPV]) انساني

ها اسـتفاده از     كه يكي از آن    كنند هاي مختلف درمان را با هم استفاده مي        ان، روش عوارض درم 
كه كانتاريدين درد و اسـكار كمتـري برجـاي           نظر به اين  . استهمراه كانتاريدين   ه  كرايوتراپي ب 

 ـ       در قالب يك كارآزمايي باليني    گذارد، بر آن شديم تا       مي ه  بين اين روش درماني و كرايوتراپي ب
    .انجام دهيماي  مقايسه، ازنظر تعداد جلسات درمان و ميزان عوارض رونماداهمراه 
صـورت    بيمار مبتلا به زگيل معمولي، بـه       110،  كور اين كارآزمايي باليني دوسو   در   :جراا  روش

عنـوان دارو و   بـه  (Canthacur)% 7/0  محلـول كانتاريـدين    .تقسيم شـدند   تصادفي به دو گروه   
 در دو ظـرف مـشابه بعـد از انجـام كرايـوتراپي      دارونماعنوان   بهflexible collodionمحلول 

،  درمـان  ميزان بهبودي، تعداد جلسات    بيماران ازنظر سپس   .ندصورت موضعي به كار برده شد      به
     .گيري شدند ، پياتعوارض و عود ضايعفراواني 
نگين تعداد جلـسات     ميا كانتاريدين،در گروه   . بود% 100 ميزان بهبودي در هر دو گروه        :ها  يافته

 هيپرپيگمانتاسـيون در گـروه      ي  بروز عارضه . )P>001/0( بود   7/4شاهد   و در گروه     4/3درمان،  
 اسـكار   ي  بـروز عارضـه   ). P=017/0 و   %9/10 در برابر  %1/29(  بود شاهدمطالعه بيشتر از گروه     

در مـورد سـاير     %). 1/29 در برابر  %1/9(  بود شاهدآتروفيك در گروه مورد مطالعه كمتر از گروه         
    . پس از درمان، تفاوت معناداري در دو گروه يافت نشدعودعوارض و ميزان 

درمـان و    جلـسات  تعـداد  كـاهش  در كرايـوتراپي  و كانتاريـدين  از زمان هم ي  استفاده :گيري نتيجه
 هيپرپيگمانتاسـيون  ي  ولـي باعـث افـزايش عارضـه     اسـت ثر  ؤعوارضي مثل اسكار آتروفيك م ـ    

  .استثير أت  در بروز عوارض ديگر و كاهش ميزان عود بيماري بيچنين هم. شود مي
   

  كانتاريدين ، كرايوتراپي، معمولي زگيل:كلمات كليدي
  

  10/01/1393: پذيرش مقاله          05/12/1392 :دريافت مقاله
  1-8: )1 (5ي  ، دوره1393 بهار پوست و زيبايي؛

  ي پژوهشيمقاله
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كـدام    امـا هـيچ    . اسـت  تعديل سيستم ايمني   برمبتني  
آميز نيستند و اجماعي بر درمـان خـط          موفقيت% 100

علت عـوارض بـراي      بهها    اول وجود ندارد و غالب درمان     
 ،گيـل درمان مرسـوم ز   . 5و7-9بيمار قابل پذيرش نيستند   
 .6و10 استكرايوتراپي با نيتروژن مايع

هـاي مورداسـتفاده در درمـان زگيـل،          يكي از روش  
. باشـد   مـي  (cantharidin)مصرف موضعي كانتاريـدين     

 درمـي  كانتاريدين منجر به آكانتوليز و تـاول درون اپـي         
 برجاگذاشتن نسج    ايجادشده بدون  ي  شود كه ضايعه   مي

در درمـاتولوژي،   . 11و12يابـد   بهبود مي  )اسكار( گاه  جوش
صورت موضعي، بـراي     ه كلوديون ب  ي  كانتاريدين در پايه  

 1950درمان مولوسكوم كانتـاژيوزوم و زگيـل از سـال           
   .13و14استفاده شده است

خطربــودن   از نظــر بــي1938 كانتاريــدين در ســال
(safety)ي ســـازمان غـــذا و داروي آمريكـــا يديـــهيأ ت   

(Food and Drug Administration [FDA])  دريافت را
  عنــــوان يــــك داروي   بــــه1997ســــال  در. كــــرد

substances list Bulk از ســوي FDA معرفــي شــد و 
علت سميت آن، پيشنهاد شد كـه فقـط در مطـب و              به
  . 11صورت موضعي استفاده شود به

تـوان    مـي  براي افزايش اثربخشي و كاهش عوارض،     
بـه  نظر   .مختلف درمان را با هم استفاده كرد      هاي    روش
ــن ــه اي ــاي   ك ــري برج ــكار كمت ــدين درد و اس  كانتاري
در قالـب يـك كارآزمـايي       گذارد، بـر آن شـديم تـا          مي

مـايع   كرايوتراپي بـا نيتـروژن     باليني تصادفي، اثربخشي  
 كرايوتراپي همـراه بـا      را با همراه با كانتاريدين موضعي     

  .دارونما مقايسه كنيم
  

  اجراروش 
ادفي داراي   تـص  در اين مطالعـه كارآزمـايي بـاليني       

كننده بـه     دوسوكور، از بين بيماران مراجعه     گروه شاهد 
 يـان پور كرمـان مبتلا    درمانگاه پوست بيمارستان افضلي   

 جهـت مطالعـه   (verruca vulgaris) به زگيل معمـولي 
 6 در هر بيمار يك ضايعه با قطر تقريبي          .انتخاب شدند 

  اعـداد  از روي جدول  . متر مورد بررسي قرار گرفت     ميلي
  ، كمپــانيMini tab 16 افــزار ادفي بــا كمــك نــرمتـص 

Mini tab Inc.صـورت   صدوده به ، اعداد بين يك تا يك
تحـت   گـروه و هـر    قـرار گرفتنـد      گـروه دو  در   تصادفي

. ي مطالعـه قـرار گرفتنـد        درمان با يكـي از دو مداخلـه       
بيماران مبتلا به زگيل نواحي صورت، تناسلي و اطـراف     

حامله و افراد مبتلا    هاي    خانم ، افراد زير پنج سال    ،ناخن
هاي تاولي از مطالعـه خـارج        به نقايص ايمني يا بيماري    

 اخـلاق دانـشگاه علـوم       ي  ايـن طـرح در كميتـه      . شدند
ــا كــد  أپزشــكي كرمــان مــورد ت ــرار گرفــت و ب ييــد ق

هـا   براي بيماران يا والدين آن     .ك به ثبت رسيد   /03/91
ــان    ــالي درم ــوارض احتم ــق و ع ــورد روش تحقي در م

 ي نامــه ضــيحات كامــل داده شــد و ســپس رضــايت تو
بـه  .  كتبي از بيمـار يـا ولـي وي گرفتـه شـد             ي  آگاهانه

 شد كه هر زمان صلاح بدانند بـا         هبيماران اطمينان داد  
توانند از مطالعـه خـارج شـوند و           مي دن محقق كر  طلعم

  . تحت درمان استاندارد معمول قرار گيرند
با  flexible collodionي  ر پايهدمحلول كانتاريدين 

 Paladinشركت Canthacur با نام تجاري% (7/0 غلظت

 flexible collodionعنــوان دارو و محلــول  بــه) انــاداك
كـار   هب  مشابه اي كاملاً  ف شيشه و در ظر  دارونماعنوان   به

  كـــردن كانتاريـــدين بـــه چـــون اضـــافه. بـــرده شـــد
flexible collodion را تغييـر    آني  رنگ و ويـسكوزيته

 مطالعـه كـه خـود نيـز         ي  دهنده ، پزشك انجام  دهد نمي
ارزيــابي پاســخ بــه درمــان را بررســي كــرد از ماهيــت  

 بعـد از    اولدر گروه   . اطلاعي نداشت  ها  محتويات شيشه 
تكميل فرم اوليه، كرايوتراپي با نيتروژن مـايع بـا روش           

 تـا ايجـاد يـك       freeze–thaw دو سيكل    ،اي  پنبه بسوا
تـري در اطـراف زگيـل       م  سفيد يك تا دو ميلـي      ي  هاله

انجام شـد و بعـد از بازگـشت رنـگ ضـايعه بـه حالـت                 
متر   را روي زگيل و يك ميلي      ها  محلوليكي از   طبيعي،  

شدن، بـا يـك چـسب         و بعد از خشك    ماليدهاطراف آن   
به بيمار آموزش داده شد     . زخم بدون منفذ پوشانده شد    

را   ساعت روي ضايعه بماند، بعد آن24تا بايد كه چسب 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
4-

09
 ]

 

                               2 / 8

https://journals.tums.ac.ir/jdc/article-1-5058-en.html


   ميمندي  و همكاران شمسي

1ي  ، شماره5ي  ، دوره1393بهار ، ت و زيباييــپوس  

3

 .شـو دهـد   و  اشته و با آب و صابون ضـايعه را شـست          برد
 24درصورت احـساس سـوزش زيـاد و درد شـديد در             

ســاعت اول، چــسب را بــاز كــرده و ضــايعه را بــا آب و 
 اگــر درد و نــاراحتي تــاول .شــو دهــدو صــابون شــست

ــه     ــيون آن ب ــراي آسپيراس ــد ب ــاد باش ــده، زي ايجادش
از  بعـدي، بعـد      ي  در مراجعـه  . بيمارستان مراجعه كنـد   

نامه در مورد عوارض      ضايعات و تكميل پرسش    ي  معاينه
احتمالي، در صورت لزوم، درمان به همان صورت تكرار         

اگر بيمار در سـري قبلـي درمـان، تـاول دردنـاك             . شد
علت سـوزش مجبـور شـد چـسب را           هشديد داشته يا ب   

 ساعت بردارد به بيمار آموزش داده شد تـا          24زودتر از   
 ساعت باز كرده و با آب و صـابون          6 تا   4زخم را بعد از     

اي  جلسات درمان با فواصـل دو هفتـه       . شو دهد و  شست
نامـه   تكرار شد و در هر جلـسه بعـد از تكميـل پرسـش     

، شامل عوارض احتمالي و تعـداد ضـايعات بهبوديافتـه         (
رفتن كامل ضايعه در مشاهده بـاليني و برگـشت           ازبين
 كامـل  رفتن ازبين ، در صورت نياز درمان تا     ) پوستي آثار

در .  درمـاني تكـرار شـد      ي  جلسه شش ضايعه يا حداكثر  
 مجـدداً   بيمـاران  ، چهارم بعـد از بهبـود ضـايعه        ي  هفته

  . نظر عود ضايعه بررسي شدند ويزيت و از
  افــزار نــرم 18ي  نــسخهبــا اســتفاده از  هــا  داده

PASW®(IBM Corp., Armonk, NY, USA)  تجزيـه ،
ــل  ــدو تحلي ــاي توصــيفي م شــاخص. ندش ــزي وه  رك

ميـزان  ي    جهـت مقايـسه   . محاسـبه گرديـد   پراكندگي  
 و  آزمـون مربـع كـاي     بهبودي و عوارض در دو گروه از        

ي ميانگين تعداد جلـسات درمـان در دو         جهت مقايسه 
براسـاس  . شـد استفاده  مستقل   t آماري   آزمونگروه از   

بـراي ايـن    % 90 و تـوان     15و16شده مطالعات قبلي انجام  
ــه ــه، حجــم نمون ــ110 ي مطالع ــر ب ــد  ه نف و دســت آم

05/0<P دار آزمون درنظـر گرفتـه       عنوان سطح معني   به
 . شد

  
  ها يافته

كننده بـه درمانگـاه پوسـت        از ميان بيماران مراجعه   

پور كرمان كه مبتلا به زگيل معمولي        بيمارستان افضلي 
و به شـركت در مطالعـه       بودند، براساس تمايل بيماران     
انتخاب و   نفر   110 ايتنه معيارهاي ورود به مطالعه، در    

 و در هـر    صورت تـصادفي در دو گـروه قـرار گرفتنـد            به
متر بررسـي     ميلي 6 تقريبي   ي  بيمار يك ضايعه با اندازه    

مشخصات دموگرافيك جمعيـت مـورد مطالعـه در       . شد
بـراي   P=844/0 (اخـتلاف معنـاداري نداشـت     گروه   دو

ترين سن   كم). 1 جدول) (براي سن  P=667/0  و جنس
 . سال بود52ترين   و بيش5ابتلا، 

 نفر در گروه 43(دست   شاملهاي شايع زگيل محل
نفر گـروه    7(، پا   ) دارونما  گروه در نفر   40 و   كانتاريدين
در هر  ( و ساير نقاط  )  دارونما  نفر گروه  10 و   كانتاريدين

از % 5/14، در   كانتاريـدين در گـروه    . بـود )  نفـر  5گروه  
 زگيلي در ديگر اعـضاي خـانواده وجـود          ي  موارد ضايعه 

  .بود% 2/18 ،دارونماداشت كه اين ميزان در گروه 
 نمـايش داده    2ي    فراواني عوارض در جدول شـماره     

 21 ،كرايوتراپي همراه با كانتاريديندر گروه . شده است
در طي جلسات درمان درد شديد نداشتند %) 2/38(نفر 

طي جلـسات درمـان درد شـديد را          در%) 8/61(و بقيه   
 همـراه بـا     تراپيكرايـو  اين رقـم درگـروه       .تجربه كردند 

. درناك بـوده اسـت  % 2/78بدون درد و   % 8/21،  دارونما
 همـــراه بـــا تراپيكرايـــواز گـــروه %) 9/51( نفـــر 28

 كـه ايـن      در طي جلسات درمان تاول زدنـد       كانتاريدين
  نفـر  18 ،ي همـراه بـا دارونمـا      پاتركرايـو  در گروه    تعداد

  . بود%) 7/32(
% 3/7 ، همــراه بــا كانتاريــدينتراپيكرايــودر گــروه 
  بــا،ضــايعات% 1/9رتروفيــك و اســكار هيپ ضــايعات بــا

 گـروه  در. يافتنـد  برجاگذاشتن اسكار آتروفيـك بهبـود     

ي سـن  ميـانگين   مطلق و نسبي جنسي و     فراواني: 1جدول
   برحسب گروه درماني مطالعهكنندگان در شركت

 دارونما+تراپيكرايوكانتاريدين+تراپيكرايو 
 )2/38 (21 )4/36 (20 زن
 )8/61 (34 )6/63 (35 مرد

 6/21 8/20)سال( ميانگين سن
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ضـايعات بـا اسـكار       %6/3،   همراه با دارونمـا    تراپيكرايو
ضايعات با اسكار اتروفيك بهبود     % 1/29 هيپرتروفيك و 

   .يافتند
ــروه    ــودي در گ ــد بهب ــديندرص در % 6/3، كانتاري

در % 7/32  ســوم،ي در جلــسه% 5/54 دوم، ي جلــسه
ايـن  . بـود  پـنجم    ي  در جلـسه  % 1/9  چهـارم و   ي  جلسه
در % 9/10 دوم، ي در جلسه% 6/3 ،شاهد در گروه ميزان
در % 9/30ارم،   چه ـ ي  در جلـسه  % 5/25 سـوم،    ي  جلسه
ميانگين . بود ششم ي در جلسه% 1/29  پنجم وي جلسه

در گـروه     و 4/3تعداد جلسات درمان در گـروه مطالعـه         
 همراه  تراپيكرايودر گروه    ).P>001/0. ( بود 7/4شاهد  

 ي  هفتـه  انتهـاي  در ميزان عـود ضـايعات     ،با كانتاريدين 
 تراپيكرايـو و در گـروه     % 7/32 چهارم بعد از بهبـودي،    

 .بود% 4/36، مراه با دارونماه

  بحث
رفته است   كار هاي مختلفي به   در درمان زگيل روش   

 شــيميايي تخريــببـر   مبتنــيهــاي  كـه شــامل درمـان  
وتارالدئيـد،  ل فلورواوراسـيل، گ   ـ5 ساليـسيليك اسـيد،  (

 فيزيكـــي ، تخريـــب)اســـيد فرميـــك پـــودوفيلين و
هـايي   و درمـان  ...) كرايوتراپي، الكتروسـرجري، ليـزر و     (
كويمـود موضـعي،     ايمي( راساس تعديل سيستم ايمني   ب

 سـايميتيدين و  ،  يـدها يها، رتينو  ايمونوتراپي، اينترفرون 

طور قطعـي   ها به اين روش از يك باشند ولي هيچ مي ...)
  .17،7و18ندآميز نيست موفقيت

ــه ــشان داد حاضــر ي مطالع ــر دو روش ن ــه در ه  ك
ــوده اســت %100درمــاني ميــزان بهبــودي   يــك در. ب

ــاليني كا شــاهد كــه توســط شمــسي داراي رآزمــايي ب
 20 زگيـل در     ي  ه ضـايع  100ميمندي و همكاران روي     

 %96كرايـوتراپي   روش در بهبود  ميزان،شد بيمار انجام
 و همكاران، ميزان شفابخشي     Kwokدر متاآناليز   . 19بود

اي  در مطالعه . 15عنوان شد ) %0-%69% (49كرايوتراپي  
 شـد ميـزان     منتشر 2008 در سال    Flygareكه توسط   

ــايعات در  ــودي ض ــا    بهب ــراه ب ــوتراپي هم ــروه كراي گ
و در گـروه كرايـوتراپي      % 6/73،  %1 دين موضعي يكانتار

  . 20بوده است% 6/52 دارونما،همراه با 
دين بـه درمـان     ي ـكردن كانتار   اضافه ،  مطالعهاين  در  

طور معناداري بر كـاهش تعـداد جلـسات          هكرايوتراپي ب 
نيـز همـين     Flygareي     در مطالعـه   ثر بوده است كه   ؤم

در ميانگين تعداد جلـسات درمـان       . دست آمد  هنتيجه ب 
 بوده كـه در     4/3 در گروه مورد مطالعه      حاضر ي  مطالعه
ــود)  جلــسه3( روز Flygare، 43 ي مطالعــه ايــن در . ب
 ميانگين تعداد جلسات درمـان    دارونماگروه  ، در     مطالعه

ــه7/4 ــسه7/4(  روزFlygare، 66ي   و در مطالعـ )  جلـ
در مــورد و پاشــاپور زادگــان   علــيي در مطالعــه. 20بــود
  . 21 جلسه بود3 ميانگين جلسات درمان تراپي،كرايو
ــا 40،  و همكــارانJohnي  مطالعــه در  76 بيمــار ب
  زگيل انگشتي، اطراف و زير نـاخن بـا محلـول   ي  ضايعه

  كانتاريـــدين بـــا مقـــدار مـــساوي از اســـتون و% 7/0
flexible collodionاز .دندش ـصورت موضعي درمان   به 

 مورد بعد از سـه تـا چهـار          57 زگيل انگشتي    61تعداد  
كه ايـن  %) 93( داشتند بهبودي باليني درماني ي  جلسه

بـوده  % 80 اطراف و زير ناخن      ي   ضايعه 15ميزان براي   
 و همكـــاران در Michelle ،2006در ســـال . 22اســـت
ن  ميـزان شفابخـشي درمـا      ، زگيـل  هـاي    درمان يمرور

هـاي معمـولي،    موضعي با كانتاريدين در درمـان زگيـل      
 ي  مقالـه . ذكـر كردنـد   % 80 و اطراف ناخن را      كف پايي 

 مـورد  گروه دو در بيماري عوارض فراواني توزيع: 2 جدول
 مطالعه

 
 + تراپيكرايو
  نتاريدين كا

)%( 

 + تراپيكرايو
  دارونما 

)%( 
P 

017/0 )9/10 (6 )1/29 (16 هيپرپيگمانتاسيون
701/0 )5/45 (25 )8/41 (23 هيپوپيگمانتاسيون

061/0 )2/78 (43 )8/61 (34 درد شديد
053/0 )7/32 (18 )9/50 (28 تاول

008/0 )1/29 (16 )1/9 (5 اسكار آتروفيك
541/0 )1/9 (5 )7/12 (7 خارش

401/0 )6/3 (2 )3/7( 4 اسكار هايپرتروفيك
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  و بـا  % 47 ،اي  سـواب پنبـه    كرايـوتراپي بـا      مورد اشاره، 
 .16گزارش كرد% 44كننده را  تفنگ اسپري
خاني و همكاران انجـام      اي كه توسط ولي    در مطالعه 

نتاسـيون  ازان هيپرپيگم شد، در درمان با كانتاريدين مي     
 ي در مطالعه. 18گزارش شد  %3/3و ميزان اسكار    % 3/33

ــورد هيپرپيگمانتاســيون ي  عارضــهحاضــر  در گــروه م
 بيـشتري داشـت     فراوانـي  شاهدمطالعه نسبت به گروه     

توانـد بـه     كه مي  ،)P=017/0 و   %9/10در برابر   % 1/29(
تيـپ  (دليل نوع تيپ پوسـتي بيمـاران مـورد مطالعـه            

 ضايعات در نـواحي در      ي  كه عمده  اين و) 4 و 3 پوستي
 پـشت   ي  ناحيـه  در   %4/76( معرض نور خورشيد بودنـد    

  .، باشد)دست
 مطالعه، درمـان تـوأم ميـزان ايجـاد اسـكار          اين  در  

در برابر  % 4/16(داد   كاهش را) آتروفيك هيپرتروفيك و (
 ي  كه بروز اسكار آتروفيك با نوع درمان رابطـه        %) 7/32

  ).P=008/0 و% 1/29در برابر % 1/9(ت معناداري داش
 هيپرپيگمانتاسيون ميزان ،هرندي اعلمي ي مطالعه در

  .23گزارش شده بود% 17
ــه ــر ي مطالع ــافه  حاض ــه اض ــشان داد ك ــردن   ن ك

ثيري بـر كـاهش     أ ت ـ كرايـوتراپي كانتاريدين موضعي به    
در گـروه مطالعـه در   % 7/32( ميزان عود بيماري نـدارد   

  ).P=686/0شاهد و در گروه % 4/36مقابل 
ميـزان عـود در     ،  ي صيادزاده و همكـاران     در مطالعه 

ــوتراپي   ــا كراي ــان ب ــت  %18روش درم ــوده اس در . 24ب
ي لايق و همكاران، ميزان عود درمـان در روش           مطالعه

 عزيزجلالـي   ي  در مطالعه  .25بوده است % 47كرايوتراپي  
 گـروه  در درمـان  از پـس  ضايعه عود  ميزان،و همكاران

  .26بود% 9/18اپي كرايوتر
 اما استاز عوارض شايع كرايوتراپي  اگرچه درد يكي

 موضعي بعد از كرايوتراپي ميزان      كانتاريديناستفاده از   
ايجاد  كه با اين). P=061/0(دهد  درد را افزايش نمي بروز

 بعد از كرايوتراپي    كانتاريدين موضعي   ي  تاول با استفاده  

 آمـاري معنـادار     رازنظبيشتر شده است اما اين افزايش       
  ).P=053/0  و%7/32در برابر % 9/50( ه استبودن

 تـاول  و درد بروز  صيادزاده و همكاران،   ي  در مطالعه 
 كرايـوتراپي  روش بـه  شـدگان  درماني    عمده وارضز ع ا

كـدام از بيمـاران در طـول         و هـيچ  %) 96 و% 100( بود
 ي در مطالعــه . اســكار نــشدندي درمــان دچــار عارضــه

 %20 گروه كرايـوتراپي،  ر  د و همكاران، ميمندي   شمسي
تـاول هموراژيـك    % 38 و   درد %88 هيپوپيگمانتاسيون،

  . داشتند
بيمـاران  % 8/0  عزيزجلالي و همكاران،   ي  در مطالعه 

 ) نفـــــر3(بيمـــــاران % 75/3  وتـــــاول ) نفـــــر2(
  .را تجربه كردندهيپوپيگمانتاسيون 

 ميـزان هيپوپيگمانتاسـيون در      حاضـر  ي  در مطالعه 
و % 8/41ترتيـب     بـه  شـاهد مـان تـوأم و گـروه        گروه در 

حـاكي از آن اسـت      كه  ) P=0701/0(بوده است   % 5/45
مطالعــات درصــد بــالاتري از در مقايــسه بــا ســاير  كــه

   . ماندگار شدندي بيماران دچار اين عارضه
چنــين عــدم   درمــان و هــمي عـــدم تكميــل دوره
  درمـــان، ازي گيـــري نتيجـــهمراجعـــه جهـــت پـــي

به % 10كردن  ن تحقيق بودكه با اضافههاي اي محدوديت
  .حجم نمونه اين محدوديت برطرف شد

كردن  با توجه به كاهش تعداد جلسات درمان، اضافه   
كانتاريدين موضعي به كرايوتراپي، درمان توأم مفيـدي        

، هيپرپيگمانتاسيون ي  دليل افزايش عارضه   هولي ب . است
يـره و   رسد اين درمان در بيماران با پوسـت ت         نظر مي  هب

در نــواحي در معــرض نــور خورشــيد درمــان مناســبي 
  .دارد و نياز به انجام مطالعات بيشتر يستن

  
  تشكر و قدرداني

نويسندگان مقاله مراتب تشكر را از تمامي پرسنل و         
نحوي در انجام كارهاي پـژوهش سـهيم         بيماراني كه به  

  .دارند اعلام ميبودند، 

References 
1. Kiyofumi E. [HPV associated cutaneous lesions]. Uirusu 2008; 58: 173-82. [Japanese] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
4-

09
 ]

 

                               5 / 8

https://journals.tums.ac.ir/jdc/article-1-5058-en.html


  ديندرمان زگيل با كرايوتراپي همراه كانتاري

1ي  ، شماره5ي  ، دوره1393بهار ، ت و زيباييــپوس  

6

2. Wolschloger T, Welper C, Kohl PK. Warts and their modern therapy-plantar warts. Taghliche 
Praxis 2003; 44:767-76. 

3. Mumas IN, Surrions G, Spandidas DA. Human papillomavirus infection in children and 
adulescents. Eur J Pediatr 2009; 168:267-73. 

4. Zandi S, Rezayian H. [Prevalence of warts in boys high school students in the city of 
Kerman]. Thesis, School of Medicine, University of Kerman. 1376; 22-24. [Persian]. 

5. Cohen BA. Honig P, Androphy E. Anogenital warts in children. Clinical and virologic 
evaluation for sexual abuse. Arch Dermatol 1990; 126: 1575-80. 

6. Urman CO, Gottlieb AB. New viral vaccines for dermatologic disease. J Am Acad Dermatol 
2008; 58: 361-70. 

7. Bagheri Kashani MH. [The efficacy of formic acid in the topical treatment of common warts. 
Thesis. School of Medicine, Kerman University]. 1384; 38-40 [In Persian]. 

8. Han TY, Lee JH, Lee CK, et al. Long pulsed Nd:YAG laser treatment of warts report on a 
series of 369 cases. J Korean Med Science 2009; 24:889-93. 

9. Robson KJ, Cunningham NM, Kruzan KL, et al. Pulsed-dye laser versus conventional therapy 
in the treatment of warts: a prospective randomized trial. J Am Acad Dermatol 2000; 43: 275-
80. 

10. Sharma VK, Khandpur S. Guidline for cryotherapy. Indian J Dermatol Venerol Leprol 2009; 
57 (supple 2): S90-S100. 

11. Moed L, Shwayder TA, Chang MW. Cantharidin revisited: a blistering defense of an ancient 
medicine Arch Dermatol 2001; 137: 1357-60. 

12. Bertaux B, Prost C, Heslan M, Dubertret L. Cantharide acantholysis: endogenous protease 
activation leading to desmosomal plaque dissolution. Br J Dermatol 1988; 118: 157-65. 

13. Funt T. Cantharidin treatment of molluscum contagiosum. Arch Dermatol 1961; 83: 186-87. 

14. Epstein W, Kligman A. Treatment of warts with cantharidin. Arch Dermatol 1958; 77: 
508-11. 

15. Kwok CS, Holland R, Gibbs S. Efficacy of topical treatments for cutaneous warts: a meta-
analysis and pooled analysis of randomized controlled trials. Br J Dermatol 2011; 165:233-46. 

16. Lipke MM. An armamentarium of wart treatments. Clin Med Res 2006; 4: 273-93. 

17. Lee AN, Mallory SB. Contact immunotherapy with squaric acid dibutylester for the treatment 
of recalcitrant wart .J Am Acad Dermatol 1999; 41: 595-9.  

18. Valikhani M, Zaker AR, Zaker M. [Treatment of common warts of hands with 5-FU%5 
ointment comparison with cryotherapy]. Iran J Dermatol 1381; 5: 16-9. [Persian] 

19. Shamsi Meymandi S, Hossein Pour G, Dehghani A. [Comparison of the effects of treatments 
of laser PDL (585nm wavelength) with cryotherapy in the treatment of warts]. Laser in 
Medicine 1391; 9: 19-24. [In Persian] 

20. Flygare RA. A clinical trial examining the efficacy of treatment of cutaneous verruca vulgaris 
in adult patient with combined liquid nitrogen cryotherapy and topical cantharidin Vs. liquid 
nitrogen and placebo: PhD (dissertation), Touro University International: 2008; pp 15-6. 

21. Alizadgan MH, Pashapour F. [Assessment of the Results of cryosurgery on warts]. Urmia 
Medical Journal 1384; 16: 221-5. [In Persian] 

22. Epstein JH, Epstein WL. Cantharidin treatment of digital and periungual warts. California 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
4-

09
 ]

 

                               6 / 8

https://journals.tums.ac.ir/jdc/article-1-5058-en.html


   ميمندي  و همكاران شمسي

1ي  ، شماره5ي  ، دوره1393بهار ، ت و زيباييــپوس  

7

Medicine 1960; 93: 11-2. 

23. Alami Harandi P. [Determination the efficacy of cryotherapy in patients referred to the 
Baqiyatallah Dermatology Clinic for wart from October 1373 until October 1378]. Kowsar 
Medical Journal 1381; 7: 145-53. [Persian] 

24. Sayyadzadeh I, Rostami Moghaddam M. [Therapeutic efficacy of topical fluorouracil and 
cryotherapy in the treatment of plantar warts. J Ardabil University of Medical Sciences 1387; 
8: 270-3. [Persian] 

25. Layegh P, Pezeshkpoor F. Imamgholi Tabar Malik Shah P, Shakeri MT. [Cryotherapy versus 
podophyllin in the treatment of genital wart]. Iranian Journal of Obstetrics, Gynecology and 
Infertility 1386; 10: 133-8. [Persian] 

26. Aziz Jalali MH, Ghafarpour GH, Mousavifard B. [CO2 Laser Therapy versus cryotherapy in 
treatment of genital warts: A randomized controlled trial]. J Isfahan Med School, Special 
Issue (Skin Diseases and Leishmaniasis) 2012; 29: 3016-22. [Persian] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
4-

09
 ]

 

                               7 / 8

https://journals.tums.ac.ir/jdc/article-1-5058-en.html


  ديندرمان زگيل با كرايوتراپي همراه كانتاري

1ي  ، شماره5ي  ، دوره1393بهار ، ت و زيباييــپوس  

8

Efficacy of cryotherapy combined with topical cantharidin 
application versus cryotherapy and placebo in the treatment 

of verruca vulgaris: A randomized, controlled clinical trial 

Simin Shamsi Meymandi, MD1 
Mohammad Bagher Vaseli, MD1 
Farzad Abroud2 
 
1. Department of Dermatology, Kerman 

University of Medical Sciences, 
Kerman, Iran  

2. Student Research Committee, Kerman 
University of Medical Sciences, 
Kerman, Iran 

Corresponding Author: 
Mohammad Bagher Vaseli, MD 
 
Department of Dermatology, Kerman 
University of Medical Sciences, Kerman, 
Iran. 
Email: vaseli_74@yahoo.com  
 
Conflict of interest: None to declare   

Background and Aim: Common wart is a viral infection of 
epithelial tissues caused by human papiloma virus (HPV). In 
order to increase the efficacy and concurrent reduction of 
complications, different types of combination therapies have 
been recommended. One of them is the combination of 
cryotherapy with cantharidin. As cantharidin causes little pain 
and leaves small scars, we decided to design and conduct a 
randomized, controlled trial to investigate the efficacy of 
combined cryotherapy and topical cantharidin versus 
cryotherapy and a topical placebo. The mean number of the 
treatment sessions and complications of treatments were also 
compared between the two groups. 

Methods: This study was a randomized, controlled double 
blind clinical trial in which 110 patients with verruca vulgaris 
were randomly allocated into two groups. After cryotherapy 
in both groups, topical lotion of cantharidin 0.7% (Canthacur) 
and flexible collodion as placebo were applied topically in the 
intervention and control groups, respectively. Patients were 
followed for healing rates, complications and recurrence of 
the lesions. 

Results: The healing rates of lesions in both groups were 
100%. The mean number of treatment sessions in the 
intervention and control groups were 3.4 and 4.7, respectively 
(P<0.001). The incidence of hyperpigmentation in the 
intervention and control group were 29.1% and 10.9%, 
respectively (P=0.017). Atrophic scars in the case group were 
less common than the control group (9.1% versus 29.1%). 
Within 4 weeks of follow up after completion of the treatment 
protocol, the frequency of other complications and recurrence 
of the lesions showed no statistically significant difference 
between the two groups. 

Conclusions: Combination of cryotherapy and cantharidin 
reduced the number of treatment sessions and atrophic scars, 
but increased the hyperpigmentation. Also, this combination 
therapy was ineffective in reducing other complications and 
the recurrence rate of the lesions. 
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