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  مقاله پژوهشي
  

  مقايسه غلظت پلاسمائي مس در بيماران مبتلا به بروسلوز با گروه كنترل
    

  ****علي عليپوراندكتر ، ***عبدالباقي بوبه حاجيمحدكتر ،  **سيروس جعفريدكتر  ، * احمدرضا مبيندكتر 
  *پيمان عينيدكتر ،  ****علي اصغر سعيديدكتر 

  
  11/3/87:   ،  پذيرش    10/9/86  :دريافت 

  

  :چكيده
 نحـوه  درروي   عناصر كمياب ماننـد مـس و      كه  است شده در بررسي هاي انجام شده در نقاط مختلف ، گزارش          :مقدمه و هدف  

بـا  . ديده شده كه سطح سرمي مس در بيماران مبتلا به بروسلوزيس نيـز تغييـر مـي يابـد            . عملكرد سيستم ايمني اثر مي گذارند     
از مشكلات بهداشتي ايران است ، با طراحي يك مطالعه ، سـطح سـرمي مـس      شايع و، بيماري آندميك توجه به اينكه بروسلوزيس

  .در  بيماران مبتلا به بروسلوزيس وافراد سالم را با هم مقايسه كرديم 
. شد  مقطعي جهت بررسي سطح سرمي مس  در بيماران دچار بروسلوزيس و گروه كنترل انجام     -يك مطالعه توصيفي   : كار  روش

سـطح  . و چهل و سه نفـر افـراد سـالم بودنـد ، وارد مطالعـه شـدند                )  زن 9 مرد و    34(هشتاد و شش نفر كه چهل و سه نفر بيمار         
 براي تعيين نرمال بودن      .سرمي مس توسط اسپكتروفتومتر جذبي خودكار در بيماران در مقايسه با افراد سالم ، اندازه گيري شد                

  . استفاده شد كولموگرف اسميرنوفمون غير پارامترييا نبودن توزيع متغيرها از آز
 بيشترين  . بود  سال 60 تا   14 سني سال با محدوده     14/40 ± 10/15 مطالعه   درميانگين سني افراد بيمارمبتلا به بروسلوزيس        :نتايج

غلظت سرمي . ار آن بودنددچ) %86( بيمار37طوريكه ه بود ب) غير از كمردرد(بيماران تحت مطالعه ، درد مفاصل در باليني علامت
 (µg/dl respectively 27.37±101.74 , 54.61±160.84)از افراد سالم بود  بيشتر مشخصي شكل دچار بروسلوزيس به مس در بيماران

 (p<0.001) . 

ا توصـيه  غلظت سرمي مس ، بطور مشخصي در بيماران دچار بروسلوزيس در مقايسه با افراد سالم ، تغيير ميكند لـذ           :نتيجه نهايي 
سرمي  ماركر در تشخيص بروسلوز استفاده شود و با توجه به اينكه بدنبال ابتلا ، سطح  بعنوان يككه از غلظت سرمي مس ، ميشود

  .بررسي شود قبل و در طي درمان   ميشود كه مطالعه ديگري طراحي شود كه تغييرات سرمي اين عنصر پيشنهادآن بالا مي رود 

   

  مس/ پلاسما / وز بروسل : كليد واژه ها
   

  :مقدمه 
شيوع بروسلوز براساس آمار مركز كنترل بيماري هاي              

 بـا   1379وزارت بهداشت، درمان و آموزش پزشكي از سال         
در  صد هزار نفر  در 39صد هزار نفر به    در 17يك افزايش از    

 رسيده و بيشتر در مناطق غربي و شمال غربي          1385سال  
 سيستم ايمني در برابر بروسلا پاسخ.  )1(كشور شايع است

   ارايه مـي شـود و تغييـر در    Tتوسط سلول هاي لنفوسيت
  
  
  

 نشان دهنده حساسيت و يـا مقاومـت در          Th1/Th2نسبت  
سيتوكاين هاي مترشحه از      . مقابل عفونت بروسلايي  است      

Th1             باعث مقاومت در برابر بروسـلا ميـشوند ، در حاليكـه 
. عد ابتلا به بروسلوز مـي كنـد      مست  ، فرد را  Th2فعال شدن   

 T اند كه پروليفراسيون سلول هاي داده نشان مطالعه چندين
). 2(يابد  در بروسلوز كاهش مي    Th1هاي   و توليد سيتوكاين  

  بـراي تـشخيص    خـوب  مـاركر  يـك  و مناسـب  علامـت  يـك 
  
  
  
  

 ــــــــــــــــــــــــــــــــــ 
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  بيماري هـاي عفـوني از غيـر عفـوني ، سـنجش تغييـرات               
   )3(ران اســـتبيمـــا در كميـــاب عناصـــر ســـطح ســـرمي

  اشــكالي كــه وجــود دارد ايــن اســت كــه ، ايــن پارامترهــا 
ــه    ــستند و بـ ــصاصي نيـ ــاري اختـ ــراي بيمـ ــشه بـ   هميـ

ــي  ــال م ــز    هرح ــرمي ني ــاي س ــاير پارامتره ــست از س   باي
   .)3(براي تشخيص دقيق بيماري استفاده نمود

سيستم ايمني بدن  براي فعال شدن و بلوغ، نيـاز بـه                   
 كنـد و روي    فـرون آلفـا را كـم مـي        مس ، اينتر  . مس دارد 

بيماران مبتلا   در). 4(گذارد مي تاثير سيستم ايمني  عملكرد
شاهد افزايش بيان سايتوكاين ها هستيم كه به  سپسيس به

 در اثـر كـاهش اشـباع ترانـسفرين و           "سد اساسا  نظر مي ر  
). 5(باشد  سطح باكتريواستاتيك عناصري مانند مس افزايش

 32 بيمار مبتلا بـه بروسـلوز بـا          23در يك بررسي كه روي    
سالم جهت مقايسه سطح سرمي مس انجام شد، نتيجه  فرد

به دست آمده حاكي از آن بود كه غلظت مس تحت تـاثير             
وكاين ها و عناصـر دفـاعي ميزبـان در          تبعضي از ايمونوساي  

افزايش مس سرم همراهي    ) 6(يابد مي بروسلوز تغيير  جريان
 از  شـود و    تحريك مي  IL1ه  با سروپلاسمين دارد كه بوسيل    

مـارك   .اسـت  افزايش مس سرم وابسته به التهـاب         طرفي ، 
)Mark (            در مطالعه خود روي بيمـاران مبـتلا بـه بروسـلوز

مـس سـرم بـصورت مشخـصي در          غلظـت گزارش كرد كه    
  در وبيماران بروسلوزيس در مقايسه با گروه كنترل بالا بود   

   .)7( داشتش غلظت مس در سرم و همه بافتها افزايكل ،
اندازه گيري سـطح سـرمي      هدف از انجام اين مطالعه            

مس در بيماران مبتلا به بروسلوز در مقايسه با گروه سـالم             
 ايـن عنـصر   بالا بردن دانش كلي در مورد نقش        همچنين و

  .بوددر سيستم ايمني 
  :روش كار

 مـار يب 43 در يمقطع ـ ـ مطالعه به شكل توصيفي  نيا      
بيمارستان سينا همدان   به  مراجعه كننده    بروسلوزمبتلا به   

 بيمارستان امام   و) وابسته به دانشگاه علوم پزشكي همدان     (
  و  )درمانگاه يا بستري در بخش عفوني     ( تهران   )ره(خميني  

معيارهـاي ورود بيمـاران بـه       .  داوطلب سالم انجام شـد     43
يافته هاي    تشخيص قطعي بروسلوز براساس    :مطالعه شامل 

ي و اپيدميولوژيك مطابق با بروسلوز و وجـود حـداقل           بالين
 تي ،  همــراه بــا اعــلام رضــا1يكــي از معيارهــاي جــدول 

 بيمـاري زمينـه اي      گروه شاهد، .  بود ماري ب ي از سو  يشفاه
 و از نظر سن و جنس با بيماران         ه از افراد بومي بود    ه،نداشت

  اين دو گروه از نظر متغيرهاي سن و جنس  . همگن بودند

  
  به در نظر گرفته شدند ضمن آن كه با توجه به اهميت مشا

شغل در بيماري بروسلوز گروه ها از نظر شغل نيز همـسان         
  شــدند و بــه جــز تفــاوت كــوچكي كــاملاً بــه هــم شــبيه  

  . بودند
 از و سـابقه بـاليني بـا اسـتفاده         اطلاعات دموگرافيـك        

از تمـام افـراد وارد شـده بـه          . پرسشنامه جمـع آوري شـد     
سي   سي 10لعه يك نمونه خون وريدي ناشتا به ميزان         مطا

ها بـا    اين نمونه . كواگولان گرفته شد   هاي بدون آنتي   در لوله 
 سـانتريفوژ  دقيقـه  15 مـدت  به و دقيقه در  دور 250سرعت  

  رقيـق و Deionised waterبـا   هـاي سـرمي   نمونـه . شـدند 
   پلاسـمايي  اسـپكتوفتومتر سـطح    اتوماتيـك  دستگاه توسط

ــس ــط م ــت توس ــشگاهي  كي ــه روش RANDOXآزماي  ب
گيري شد و نهايتاً ارتباط سـطح سـرمي          كالريمتريك اندازه 

مس بين بيماران دچار بروسلوز بـا گـروه كنتـرل بررسـي              
  .  گرديد
ــزار        ــرم افـ ــا از نـ ــه و تحليـــل داده هـ ــراي تجزيـ   بـ

SPSS آزمـون هـاي آمـاري    . اسـتفاده شـد     5/11 شيرايو
ــد   ــارت بودن ــورد اســتفاده عب ــارامتري م ــر پ از آزمــون غي

ــي اســتيودنت -كولمــوگروف ــون ت   و در   اســميرنوف، آزم
 بـراي متغيرهـاي     .توزيع غير نرمال، آزمون من ويتنـي يـو        

ــار و   ــانگين ، انحــراف معي ــرات ، مي   كمــي، محــدوده تغيي
نتـايج   . گرديد ، استخراج    P.Valueساير موارد ضروري از       

  خطـاي نـوع    . تمام تحليل ها ، دو بـار مطابقـت داده شـد             
در نظـر    بـه عنـوان سـطح معنـي داري           05/0اول كمتر از    

  .گرفته شد
  :نتايج 
ــداد       ــاري ب43تع ــاهد 43 و م ــرل ( ش ــروه كنت   وارد ) گ
 نفـر   34 مرد وارد شده بـه طـرح ،          ماري ب تعداد. شدندطرح  

و سـال   03/38± 89/15 ان  مـرد با ميانگين سـني  %)79(
 11/48± 05/8،  سـني   با ميـانگين    ) %21( نفر   9 زن   ماريب

) %79( نفـر    34 افراد گروه كنتـرل نيـز ،         نيدر ب .  بود سال
ــرد و  ــر9مـ ــدزن ) %21( نفـ ــني  بودنـ ــر سـ ــه از نظـ    كـ

 افـراد گـروه كنتـرل       يتمام . ندتفاوتي با گروه بيمار نداشت    
ــابقه ب  ــد وس ــالم بودن ــاريس ــه سي ايم ــ ك ــاعي ستمي    دف

بيـشترين   . داده باشد ، نداشتند    رار ق ريبدن آنها را تحت تاث    
ــاليني در بيمــاران تحــت مطالعــه، درد مفاصــل    علامــت ب

دچـار  ) %86( بيمـار    37كه   طوريه  بود ب ) غير از كمردرد  (
   ارايـه   1شـايع تـرين علايـم بـاليني در جـدول            . آن بودند 
  .شده اند
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   شايع ترين علايم باليني مشاهده شده در :1جدول 
  بيمارانگروه 

 درصد تعداد 
 86 37 درد مفاصل

 79 34 بت
 77 33 كمردرد
 72 31 تعريق

 44 19 بي حالي
 42 18 كاهش وزن

 35 15 سردرد
 14 6 لرز

 5 2 سرفه
 5 2 اسپلنومگالي
 0 0 هپاتومگالي
 0 0 لنفادنوپاتي

 0 0 راش

    
ي بيماران ، سابقه مـصرف لبنيـات غيـر پاسـتوريزه را         متما

اظهار ا دام را    كه سابقه تماس ب     اما تعداد بيماراني   داشتند ، 
گونـه   هـيچ %) 40(بقيه    و ندبود%) 60( نفر   26،   كردند مي

اكثر بيماران،  از نظر شغلي،     .داشتندسابقه تماس با دام را ن     
دامـدار  %) 16(نفـر    7 تنهـا    بودنـد و  %) 47( نفر 20كشاورز  

بروسلوز هم تماس با محصولات      به ابتلا ي نحوه ازنظر. بودند
شيري غير پاستوريزه و هم تمـاس بـا دام در گـروه مـورد               

به طوري كه هيچ يك از افـراد گـروه          ) p<0.05(بيشتر بود   
شاهد نه سابقه ي مصرف لبنيـات غيـر پاسـتوريزه را ذكـر       
كرده بودند و نه با دام سروكار داشتند در حالي كـه گـروه              

ات غير پاستوريزه داشته    مورد همگي سابقه ي مصرف لبني     
ــا   ــت آنه ــيش از (و اكثري ــد60ب ــورد  )  درص ــا دام برخ   ب

  .داشتند
در  به استناد كيت مورد اسـتفاده ،        مقدار طبيعي مس        

ذكـر   µg/dl  155-80 و در زنـان  µg/dl 150-70 مـردان 
 بيانگر وضعيت ميانگين مس سـرم در        2جدول  . شده است 

  .دو گروه مورد مطالعه و دو جنس است
  

 وضعيت ميانگين سرمي مس در دو گروه به طور كلي :2جدول 
  و به تفكيك جنس

 Pارزش   كنترلگروه   بيمارانگروه  
 ميانگين سطح سرمي 

  µg/dl61/54±84/160  37/27±74/101 001/0مس كل بيماران 
 ميانگين سطح سرمي 

  µg/dl 89/49±68/154  15/23±91/100 001/0مس مردان 
  ميانگين سطح سرمي

  µg/dl 97/67±11/184  97/18±22/101 0411/0مس زنان 

  
  :بحث
در بررسي هاي متعدد ، گزارش شده است كه عناصـر              

  كمياب ، روي سيـستم دفـاعي بـدن نقـش مـوثري دارنـد         
از طرفي ، نشان داده شده كـه سـطح سـرمي            ). 6 ، 10-8(

  ).9 (مس در اين بيماران افزايش دارد
در بيمـاران دچـار      رمي مـس   سـطح س ـ   در مطالعه ما        

چنين اختلافي بـين گـروه      . بيشتر ازافرادسالم بود   بروسلوز
هاي مبتلا به بيماري هاي كبدي و افراد بدون بيمـاري در            

 اسـت  نيز نشان داده شده      (Nakayama)مطالعه ي ناكاياما    
به اين ترتيب كه افراد مبتلا ، سطوح بالاتري از مس سـرم             

  ) 3 (دارا مي باشندرا 
اين نتيجه مشابه نتيجه ي مطالعه اي است كه توسط                

 بر روي افراد مبتلا به بروسلوز       (Kalkan)كالكان و همكاران  
انجام شد و در نهايت به اين نتيجه رسيد كه افزايش مـس             
  سرم وابسته به التهاب است و بـا وجـود التهـاب ، افـزايش               

عــين ايــن نتيجــه در مطالعــه ي صــالح و ). 11(مــي يابــد
 نيز به دست آمد و آن ها هم نشان دادند           (Salih)كاران  هم

كه مس سرم در گروه كنترل پـايين تـر از گـروه بيمـاران               
 گزارشات ديگر نيز حاكي از اين نكته است كـه           ).12( است

سطح سرمي مس در بيماران مبتلا به بروسلوز ، بيـشتر از             
  ).  3،13(افراد عادي است 

قالات ديگر نيزگزارش شده    در كل ، همانطوريكه در م           
روي مانند مس كـه      يعنصر كمياب  ، ما نيز ديديم كه       است

 ، در بيمـاران دچـار       سيستم دفاعي بدن نقش موثري دارد     
بروسلوز نيز اهميت دارد به طوريكه در اين بيماران سـطح           

در . سرمي مس در مقايسه با افراد سالم ، افزايش مي يابد            
 گفت كه تغيير سطح مـس و        مورد تفسير اين نتيجه ، بايد     

ديگر عناصر كمياب با بيماري بروسلوز همراهـي دارد ولـي           
،  كه آيا تغيير در اين عناصر نظر داد   توان در مورد اين      نمي

،  عامل خطر براي ابتلا به عفونت اسـت يـا ايـن كـه خـود               
در مقـالات   . تحت تـأثير بيمـاري دچـار تغييـر مـي شـود            

 .)8،10 ،13-15 (اسـت متعددي به اين مسئله اشاره شده 
همان طوري كه مي دانيم ، سـطح سـرمي آنتـي             از طرفي 

بادي هاي عليه بروسلا ، عليـرغم پاسـخ بـاليني بيمـار بـه               
لـذا  . درمان ، مي توانند تا حداكثر دو سال بالا باقي بمانند  

  اســتفاده از ايــن عوامــل بعنــوان يــك مــاركر جهــت       
   تيتـر   نمـي شـود و عـدم كـاهش         پي گيري بيمار ، توصيه    

آنتي بادي هاي مربوطه، دليل بـر عـدم پاسـخ بـه درمـان               
  . نيست
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  :نتيجه نهايي 
در اين مطالعه نيز مانند مطالعات ديگر كه روي مـس                 
، به اين نتيجه رسيديم كه مس در بيماران ه استشد انجام

دچار بروسلوز در مقايسه با افراد سالم ، افزايش معنـي دار            
مس، بعنوان يك    سرمي سطح بتوان از  ايدش لذا .كند مي پيدا

همچنين . بروسلوز ، استفاده كرد  ابتلا به  در تشخيصي ماركر
با توجه به اينكه بدنبال ابتلا ، سطح سرمي آن بالا مي رود             
توصيه ميشود كه مطالعه ديگري طراحي شود كه تغييرات         

  .بررسي شودقبل و در طي درمان سرمي اين عنصر 
   :سپاسگزاري

از معاونت محترم آموزشي و پژوهشي دانـشگاه علـوم                
پزشكي تهـران و همـدان كـه در بـه انجـام رسـاندن ايـن                 
. مطالعه ما را ياري نمودند ، كمال تشكر و سپاس را داريم             

در ضمن از دكتر سيد حميد هاشمي مـدير گـروه عفـوني             
  .سپاسگزاري ميشود و همدان قدرداني فرشچيان بيمارستان
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