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  چكيده
با توجـه  . کند ات ي حي د کنندهي را دچار عوارض تهدفردتواند  میکه ، بيماري است )SLE(سيستميك بيماري لوپوس اريتماتوز :  و هدف  نهيزم
و تومورنكروز فـاكتور آلفـا   ) HDL( بالا ي  و ليپوپروتئين با دانسيته(TG) گيري سطح سرمي تري گلسيريد   ندازه بر نقش مهم ا    يبنشواهدي م به  

(TNF-α)   ـعالن عوامـل مـذکور بـا ف   ي ارتباط ب ـين مطالعه با هدف بررس يا, وسپت لو ي فعال يابي آن در ارز   ۲ و   ۱نوع  محلول  رسپتورهاي   و  ت ي
  .  در تهران انجام شد۱۳۸۴وس در سال پلو

  مطالعـــه بـــه روش بـــه  ورود ي کـــه بـــر اســـاس معيارهـــاSLEمـــار مبـــتلا بـــه ي ب۸۶ از ي مقطعـــي يـــن مطالعـــها در :يروش بررســـ
ــده بودنــــد  يريــــگ نمونــــه ــترس انتخــــاب شــ ــه,در دســ ــتا يهــــا  نمونــ ــا روشيتهيــــه و فعاليــــت بيمــــار خــــون ناشــ    بــ

 (The Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index [SLEDAI]) و بالاتر به عنوان لوپـوس  ۶و کسب امتياز  محاسبه 
ــر از   ــاز کمت ــال و امتي ــا  ۶فع ــوس خ ــوان لوپ ــه عن ــم ب ــديوش تلق ــرمي .  ش ــطح س ــه   TNF-α , sTNFR1،sTNFR2 س ــزاب   روش الي
(Bender Medsystem)هاي خون   سطح چربي و)TG وHDL( يگير اندازههاي مرسوم شيميايي   تستي وسيلهه ي بي ساعت ناشتا١٢ بعد از 

  . ه و تحليل قرار گرفتنديمورد تجزرسون پي يب همبستگيو ضر ي من ويتن,ي تي آماريها نتايج با استفاده از آزمون. شد
 , با فعاليت بيمـاري TGسطح  .ودندببيماري فعال  يدارا)  درصد٥/٤٦( نفر ٤٠و بيماري غير فعال   يدارااز افراد   )  درصد ٥/٥٣( نفر   ٤٦ :ها يافته

sTNFR2 )۰۰۱/۰ P=( و TNF-α) ۰۱/۰ P= ( بـرعكس سـطح سـرمي    . قيم داشتتمسدار  يمعنارتباطHDL  بـا SLEDAI) ۰۰۷/۰ P=(,  
TNF-α )۰۱/۰ P= ( وsTNFR1) ۰۰۱/۰ P= (بـين  .ارتباط معكوس داشت TG  وHDLـ  . مـشاهده نـشد   يدار ارتبـاط معنـي    sTNFR2ا ب

ي فعاليـت بيمـاري، در مـدل    يگـو   براي پيشsTNFR2و  TG, sTNFR1سه متغير   کهدنشان دا خطي ي آناليز رگرسيون چند متغيره استفاده از   
  . شوند  از مدل خارج ميHDL و  TNF-αشوند و  ي نگه داشته ميينها

 TNF-α به دنبال افزايش فعاليت کهم دارد  ارتباط مستقيSLE با فعاليت بيماري )HDL و كاهش TGافزايش ( ديس ليپوپروتئينمي :يگير نتيجه
 و رسپتورهاي محلول آن با فعاليت لوپوس ارتباط TG , HDL , TNF-αسطح سرمي ن اساس يبر ا. گيرد و رسپتورهاي محلول آن صورت مي     

 . با ارزشي براي ارزيابي فعاليت بيماري لوپوس مي باشند يها شاخص و اشتهد

ــانواژ ــديگ ــاتو : كلي ــوس اريتم ــستميکز لوپ ــسيريد ،(SLE) سي ــري گلي ــسيته   ،(TG) ت ــا دان ــروتئين ب ــو پ ــالا ی ليپ  ،(HDL) ب
  كس فعاليت لوپوسي، اند sTNFR1)،(sTNFR2 ، رسپتورهاي محلول تومور نكروز فاكتور آلفا(TNF-α)تومورنكروزفاكتورآلفا
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  مقدمه
 ـ) SLE(اريتمـاتوز سيـستميک     بيماري لوپـوس     توانـد   يم

 حيـات باشـد، از ايـن رو         ي يـد کننـده   تهد بسيار خطرنـاک و   
در  و امـري ضـروري   يدرمان زودرس اين بيمـار   تشخيص و 

   سـاده و    يهـا    تشخيص بيماري بـا انجـام آزمـايش        ,اين راستا 
اهميت بسياري  از  اقدامات لازم در درمان بيماري       يبه کارگير 

   تومــور نکــروز فــاکتور آلفــا    ).١ــ ـ٥(برخــوردار اســت  
(Tumor Necrosis Factor Alfa [TNF-α])   يـک سـيتوکين 

هـا توليـد    ي بـسياري از سـلول   پيش التهابي است که به وسيله 
هـاي اصـلي توليـد       شود ماکروفاژها سـلول     تصور مي . شود  مي

اين سيتوکين داراي يک ظرفيت القايي  .  باشند TNF-αي    کننده
هـاي     مقاومت به انسولين و فعاليت سلول      ,پروتئينمي  ليپو  ديس

 در پـلاک آترواسـکلروتيک هـم حـضور           و شدبا  اندوتليال مي 
 اثرات خود را از طريق دو نوع رسپتور محلـول            TNF-α. دارد
   sTNFR1=P55) يـا  (P60 تومـور نکـروز فـاکتور آلفـا       ١نوع  

ــوع    ــول ن ــپتور محل ــاکتور آلفــا     ۲و رس ــروز ف ــور نک   توم
)P80يا  (sTNFR2= P75هـا در   ايـن رسـپتور  . کنـد  ي اعمال م

هر و به عنوان جزيي از روند پاسـخ بـه    ها ظا   سطح اکثر سلول  
TNF-α    در بيمـاري لوپـوس     ). ١(شوند     وارد جريان خون مي

 TNF-αهاي محلـول      نظير ساير حالات التهابي، مقدار رسپتور     
 در گـردش خـون   TNF-αدر خون و معمولاً موازي با مقـدار      

   ).۱،۲(يابد  افزايش مي
 ـ       SLE ي در مديس ليپوپروتئين  سريد  شـامل افـزايش تـري گلي

(TG) بالا   ي تهي با دانس  ينروتئپ پوي ل  وکاهش (HDL) ـ  باشـد   يم
ارتبـاط   TNF-αبا فعاليت بيمـاري و نيـز فعاليـت سيـستم      که  
اي از درگيـري کليـه و قلـب          تواند نـشانه    و مي  شته دا يکينزد

مـرتبط   SLEفعاليـت بيمـاري     بـا    HDL مقادير کم    .)٣( باشد
کننـده از عـروق   ي محافظت   يک مادهHDL  در واقع .باشد  مي
باعث حرکت کلسترول از عروق آترواسکلروتيک       که   باشد  مي

هـار   خـود موجـب م     خاصيت ضد التهابي  با  شود و     به کبد مي  

 HDLبـه عـلاوه     . گـردد   هاي انـدوتليال مـي      چسبندگي سلول 
 از  TNF-α باعـث کـاهش توليـد        AIمرتبط با آپوليپـوپروتئين     

. گـردد    مـي  ها   محرک منوسيت  Tهای    سلول طريق مهار تماس  
 فعال باشد، اما SLEبعدي آمد  يپ HDLرسد کاهش  به نظر مي

 SLEممکن است به طور غير مستقيم در افـزايش التهـاب در             
 نسبت داده TNF-αيکي از اولين اثراتي که به     . دخيل باشد ز  ين

آنزيم (مي باشد ) LPL(شود، توانايي مهار ليپوپروتئين ليپاز        مي
 ي تهين بـا دانـس  يپـوپروتئ ي ل از غني TG که باعث کاهش     يمهم

در بيمـاران   ). شـود   در گردش خون مي    [VLDL]ن  يياپ يليخ
 مورد مطالعه قرار گرفته و مشخص شده    LPLلوپوسي فعاليت   

 نسبت به افـراد  SLE به انيمبتلادر ن عامل يت ا يفعالکه  است  
براين بـا کـاهش   بنا. افته استي درصد كاهش   ٥٠دود  حسالم،  

. يابـد   در بيماران لوپوسي افـزايش مـي       TG فعاليت اين آنزيم،  
شود كه باعث مهار  درمورد نقش رسپتورهاي محلول تصور مي    

  شــواهد بــه بــا توجــه ). ۳،۴(شــوند   مــيTNF-αفونكــسيون 
 ـارتباط  ن  ييبا هدف تع  مطالعه  ن  يا ,موجود سـطح سـرمي    ن  يب

TG، HDL , TNF-αهاي محلول آن با فعاليت   و رسپتورSLE 
  .تهران انجام شددر  ۱۳۸۴در سال 

  
  روش بررسي

ــه  ــن مطالعـ ــر ر  ايـ ــي بـ ــه  ٨٦ي وي مقطعـ ــار كـ    بيمـ
ــا    ــاتولوژي آمريكــ ــالج رومــ ــاي كــ ــاس معيارهــ   براســ

(American College of Rheumatology [ACR])  يبـر رو 
به درمانگاه كلاژنوز و يا بخـش  انجام شد که    SLEبه   يانمبتلا

تهـران   مركز تحقيقات روماتولوژي بيمارستان دكتـر شـريعتي       
 ـ کـه تما   ي افراد يبرا. مراجعه نموده بودند   ل بـه شـرکت در      ي

   بــر اسـاس فــرم  وانجـام  مــصاحبه و معاينـه  مطالعـه داشـتند   
ــاخص فعال ــش ــاريت بي ــوس اريم ــاتوز سي لوپ ــتم   ک يستمي

  

(The Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index   
  

[SLEDAI])ميزان فعاليت بيماري محاسبه گرديد .  



   و همکاراندكتر فرهاد غريبدوست
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٣

 و بـالاتر بـه عنـوان    ٦ كسب امتيـاز   SLEDAIبر اساس معيار    
 بـه عنـوان لوپـوس خـاموش         ٦لوپوس فعال و امتياز كمتر از       

 بـه  يماريت بيستم حداقل و حداکثر فعال  ين س يدر ا  (تلقي شد 
  .)۵( )باشد ي م۱۰۵ب صفر و يتتر

و يابـت  د, ئيـدي ريپوتي ه,ي مبتلا به عفونـت خـون   ,افراد باردار 
ي هيپرليپيــدمي، مــصرف داروهــاي  ســابقه يارا کــه ديافــراد

 ١٢نـسبت بـه    و ه و ضد بارداري داشـت يچربي    كاهش دهنده 
ــودن  ــل ضــرورت (تحمــل نداشــتند ســاعت ناشــتا ب ــه دلي ب

ــتا خـــون ــارج شـــدند ,)گيـــري ناشـ    ).۵،٣( از مطالعـــه خـ
ــا روش و کيــت . هــاي ثابــت انجــام شــد تمــام آزمايــشات ب

  هـاي    آن بـا کيـت     رسـپتورهاي محلـول     و TNF-αآزمايشات  
Bender MedSystem )به روش اليـزا انجـام   )ساخت اتريش ،

 بـه كـار   ٢: ١، سرم بـا رقـت    TNF-αگيري   براي اندازه . شدند
تـا   ٤/١١ ,TNF-αي به دسـت اَمـده بـراي           محدوده. برده شد 

 و  sTNFR1گيري   براي اندازه . ليتر بود  گرم در ميلي   پيكو ۶/۸۳
sTNFR2     ي بـه     محـدوده . فاده شـد  اسـت  ١٠ : ١، سرم با رقت

 ,ليتـر  گـرم در ميلـي   نـانو  ۵/۹ تا  sTNFR ۹/۰دست اَمده براي    
تا  ٢٤ TGراي ب ,ليتر نانوگرم در ميلي ۱۰۳تا  ٦ sTNFR2براي 
گـرم    ميلـي ٩٠ تا ١٢ HDLليتر و براي     گرم در دسي    ميلي ۴۰۰

حـداقل معـادل    و قدرت    درصد   ٥با خطاي   . در دسي ليتر بود   
نـان  يو جهت اطمشد   نفر محاسبه٧٨دل ونه معا ، حجم نم  ٨/٠

 بيماران بـا    ي براي مقايسه .  نفر انجام گرفت   ۸۶يمطالعه بر رو  
لوپوس فعال و غيرفعال از آزمون تـي و بـراي بررسـي نقـش        

بررسي ارتباط متغيرهاي   به منظور   دو و     جنسيت از آزمون كاي   
مطالعه با فعاليت بيماري از آزمون همبستگي پيرسون اسـتفاده          

نتـايج بـا   و شـد  دار تلقـي    درصد معنـي ٥ كمتر از Pزش  ارو  
  . تجزيه و تحليل گرديدSPSSنرم افزار آماري از استفاده 

  
  ها يافته

 ACRدر اين مطالعه تمامي بيماراني كه بـر اسـاس معيـار       
پـس  .  بودند، مورد مصاحبه و معاينه قرار گرفتند     SLEمبتلا به   

 نفر بـه دليـل   ٣، ٤  بيشتر ازTSH دليل  نفر به  ۶تعداد  ازحذف  
 نفر ١گرم در دسي ليتر و      ميلي ١٠٠قند خون ناشتاي بيشتر از      

 ـبه دليل عفونـت خـوني بـا اسـتافيلوکوک طلا       در نهايـت  ,يي
زن هـا    نفـر آن   ٧٧ بيمار انجام گرفـت کـه        ٨٦روي   مطالعه بر 

ــد ٥/٨٩( ــا  درص ــلهب ــان ي فاص ــا ٨٣ اطمين ــد٩٦ ت    و) درص
)  درصـد ٧ تـا   ٤ اطمينـان    ي فاصلهبا   درصد   ۵/۱۰(مرد   نفر   ٩

  داري بـين جنـسيت و        ي دو تفـاوت معنـي     کـا بودند و آزمون    
ميانگين سني بيماران مورد مطالعـه      . فعاليت لوپوس نشان نداد   

 ـ   ٥٨ و حداکثر    ١٣ حداقل   ا سال ب  ٧/٢٨ ± ٢/١٠ از . ود سـال ب
 ٤٦ ،  SLEDAI روشنظر ميزان فعاليت لوپوس با اسـتفاده از         

 ٤٠و  لوپـوس غيرفعـال     مبتلا به   ران  از بيما )  درصد ٥/٥٣(نفر  
 ـ حـداقل فعال .داراي لوپوس فعال بودند)  درصد٥/٤٦(نفر   ت ي

 و حـداکثر  ۱۰۵از صـفر از  ي ـن مطالعه معـادل امت يماران در ا  يب
 روش بــا اســتفاده از  ۱۰۵ از ۴۱ معــادل يمــاريت بيــفعال

SLEDAI بر مبنـاي    .  بودACR         تمـام بيمـاران مـورد مطالعـه
 از نظر طول زمان. صي لوپوس را داشتند    معيار تشخي  ٤حداقل  
 سـال  ٥آن   ي  و ميانه  ٩/٥متوسط مدت بيماري      ,SLE ابتلا به 

  بيمــاران  . ســال بــود٨, ٧٥ و صــدک ١٥/٢, ٢٥ صــدك .بــود
 کـه   ي به طور   فعاليت فيزيکي در سه گروه قرار گرفتند       نظراز  
 نفر ٦٠ ,فعاليت فيزيکي کمتر از معمول)  درصد٨/٢٢( نفر ١٩

ــد د٨/٦٩( ــتند و  ) رص ــره داش ــول روزم ــت معم ــر ٧فعالي    نف
هاي روزمـره فعاليـت شـديد و         علاوه بر فعاليت  )  درصد ١/٨(

ســه گــروه فــوق   درHDL وTG  ميــزان.ورزش هــم داشــتند
  . داري نداشت تفاوت معني

از بيمـاران رژيـم   )  درصـد ٧/٩٧( نفـر  ٨٤ي ياز نظر رژيم غذا 
ند و ميـزان    ي داشـت  يرژيم غـذا  )  درصد ٣/٢( نفر   ٢معمولي و   

TG   و HDL          از  . در بين دو گروه تفاوت معنـي داري نداشـت
 ـغاز بيمـاران    )  درصـد  ٣/٩٥( نفـر    ٨٢نظر مصرف سـيگار      ر ي

 متوسـط  بودنـد و  يسـيگار )  درصـد  ٧/٤( نفـر    ٤و   يگاريس
ارتباطي بـين مـصرف   . ها دو نخ در روز بود      مصرف سيگار آن  
 . مشاهده نشد TNF-αسيگار با غلظت 
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  کـه Treatment Panel ) ATPIII (Adultهاي بر اساس معيار
TGــ ــر از HDL, ١٥٠يش از  ب ــان و را  ٤٠ كمت  HLDدر آقاي

هـا غيـر طبيعـي        ليتر را در خانم    گرم در دسي     ميلي ٥٠متر از   ک
  و  TG ) درصـد  ٩/٢٧( نفـر    ٢٤، در ايـن مطالعـه       )۶ (دانـد   مي
تعداد بيماران بـا    .  غيرطبيعي داشتند  HDL)  درصد ٤٣( نفر   ٣٧

TG و در گروه   )  درصد ٥٥( نفر   ٢٢ر طبيعي در گروه فعال       غي
 HDLتعـداد بيمـاران بـا       . بـود )  درصـد  ٣/٤( نفر   ٢فعال   غير

و در گروه غير )  درصد٧/٦٢( نفر ٢٥غيرطبيعي در گروه فعال 
داري مشاهده    بود که تفاوت معني   )  درصد ٢/٥٢( نفر   ٢٤فعال  

ــ ــسه. شدن ــت ي مقاي ــانگين غلظ  ، TG ، HDL، TNF-α  مي
sTNFR1 و  sTNFR2١جدول (يماران فعال و غير فعال در ب( 
   P=(  ،TNF-α ٠٠١/٠ (TGدهد كـه مقـادير متوسـط          نشان مي 

)٠٢/٠ P=(  ،sTNFR1) ٠٠١/٠ P= (  وsTNFR2) ٠٢/٠ P= (
غيـر   بيمـاران  به صورت معني داري در بيماران فعال بـالاتر از  

  . معني دار نبودHDL ولي اين تفاوت در,باشد فعال مي
   SLEDAI ارزيـــابي فعاليــــت لوپــــوس بــــر مبنــــاي  در

 ـ   ي همبـستگ  ,رسـون پي يب همبـستگ  يضر   ت ي ـن فعال ي مثبـت ب

 و = r ٤/٠ P=(, TNF-α) ٠٠١/٠ و = r ٥٩/٠ (TG با يماريب
٠٠١/٠ P=( ,sTNFR1)  ٦٢/٠ r= ٠٠١/٠ و P=(  و sTNFR2 

)٣٨/٠ r = ٠٠١/٠ و P= (    نشان داد و بـين فعاليـت بيمـاري و
HDL٢٩/٠(ي  همبستگي منف- r = ٠٠٧/٠ و P= (مشاهده شد .  

گويي  سيون چند متغيره جهت تعيين مدل پيش     رانجام آناليز رگ  
 TG , sTNFR1 نشان داد كه سه متغير       , شدت بيماري  ي كننده

ي يي فعاليت بيمـاري در مـدل نهـا        يگو براي پيش  sTNFR2و  
شـوند بـه     از مدل خارج مـي  HDL و   TNF-αو  مانند     مي يباق

 عوامل مـستقلي نبـوده و تـاثير         HDL و   TNF-αه  اين معني ك  
  ري زفرمول, اساسن يبر ا. ها به عوامل ديگري وابسته است آن

 sTNFR2 ۰۹/۰ + TG ۰۴/۰ + sTNFR1 ۶/۱+ ٧/٣-SLEDAI=  
 نـانوگرم در رحـسب  بsTNFR2  و sTNFR1كه در آن غلظت 

گـرم در دسـي ليتـر      بـر حـسب ميلـي   TG  ليتر و غلظت ميلي
 قابـل اسـتفاده   SLE فعاليت بيمـاري  ي حاسبهباشد جهت م  مي

 بـراي تعيـين حـساسيت و        ROCرسـم نمـودار     . خواهد بـود  
ــل  ــه ٥ويژگــي عوام  و TG ,HDL , TNF-α , sTNFR1( گان

(sTNFR2 فعاليت بيماري    تعيين ، جهت)  نـشان داد  ) ١نمودار 
  

  مبتلا به بيماران  در sTNFR2و  TG  ،HDL ،TNF  ،sTNFR1هاي   ميانگين غلظتي مقايسه: ۱جدول 
  ۱۳۸۴ تهران ,و غير فعال فعاللوپوس اريتماتوز 

  ميانگين غلظت ± نحراف معيارا  SLEDAI فعاليت لوپوس بر مبناي  متغير
  ٦/٨٨ ± ٩/٣٣  )=n ۴۶   (غير فعال   

۱TG    ۴۰        (فعال n=(    ٥/١٧٧ ± ٥/٩٦  
  ٤/۵۳ ± ٦/١٢  غير فعال  

۲HDL    ٤٨/٥٤ ± ٦/١٨    فعال  
  ٣/١٨ ± ٩/٤    غير فعال  

۳TNF-α   ٨/٢٣ ± ٧/١٤  فعال  
  ٩/١ ± ٦/٠  غير فعال  

۴sTNFR1   ٤/٣ ± ٢/٢  فعال  
  ٧/١٦ ± ٥/١٠  غير فعال  

۵sTNFR2   ١/٢٦ ± ٤/٢٢  فعال  
                                 ۱TG :۲   گليسريديرتHDL : ۳    ي بالا ليپو پروتيين با دانسيتهTNF-α :ز فاکتور آلفاتومور نکرو  

                 ۴sTNFR1 : ۱رسپتورهاي محلول نوع TNF-α      ۵sTNFR2 : ۲رسپتورهاي محلول نوع TNF-α  
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  )درصد (يويژگ
  TG ،HDL ، TNF ، sTNFR1 sTNFR2ي کننده يگو  اساس متغيرهاي پيش بر نمودار راک:۱نمودار 

 ۱۳۸۴ن تهرا, تعيين فعاليت بيماري  به منظور

  
  ، بـراي )=P ٠٠١/٠ (٧٩/٠ ، TGكه سطح زيـر منحنـي بـراي      

HDL ، ٦/٠ (٥٣١/٠ P=( ــراي ، )=P ٠١/٠ (٦٥٩/٠ TNF-α، ب
ــراي  ــراي ) =P ٠٠٢/٠ (٧١٢/٠ ، sTNFR1بـ ، sTNFR2و بـ

٠٥٦/٠ (٦٢/٠ P= (با توجه به مقـادير فـوق بهتـرين      . باشد  مي
و  TG , sTNFR1 , TNF-αشاخص در تعيين فعاليت بيماري    

sTNFR2 باشند، اما      ميHDL         به عنـوان يـك شـاخص بـراي 
  .باشد تشخيص شدت بيماري چندان مناسب نمي

  
  بحث 

ــت بيمـــاري در مطالعـــه ــر فعاليـ ــ لوي حاضـ    ٨٦ وسپـ
ــا روش  ــر ب ــشان    مSLEDAI نف ــايج ن ــد و نت ــبه گردي   حاس

  اسـتفاده   با ميزان فعاليت لوپـوس بـا         TGداد كه سطح سرمي     
ــا SLEDAIروش از  ــستقيم و ب ــستگي م  ی  رابطــهHDL همب

   بـا  HDLچنـين همبـستگي منفـي بـين           هـم . معکوسي داشت 

TNF-α , sTNFR1 و sTNFR2وجود داشت  .  
ــمدر  ــدت  يا هطالع ــه م ــه ب ــر روي  ٤ ک ــال ب ــار ٢٠٨ س    بيم

  روش انجــام شــد، فعاليــت لوپــوس بــا     SLEمبــتلا بــه  
(SLE Disease Activity Measure [SLAM]) محاسبه گرديد 

   فعاليـــت بيمـــاري و  بـــاHDLو TG ســـپس همبـــستگي و
 و رسپتورهاي محلـول آن مـورد ارزيـابي قـرار           TNF-αنيز با   

   بــا ميــزان TGگرفــت و نتــايج نــشان داد كــه ســطح ســرمي 
ــا روش  ــوس ب ــت لوپ ــستقيم دارد SLAMفعالي ــستگي م  همب

)٠٠١/٠ P= ٤٨/٠ و r=(. بـــين TG بـــا TNF-α همبـــستگي 
 سطح سرمي   و) =r ۲۹/۰و   =P ۰۰۱/۰ (مستقيم وجود داشت  

HDL ي معکوسي بـا       رابطهSLAM )۰۰۳/۰ P=  ,٢٧/٠- r= (
ــاHDL  ونــشان داد  همبــستگي منفــي sTNFR2 و TNF-α  ب

 بيمار مبتلا بـه لوپـوس و        ٤٠ يگري د ي در مطالعه  ).٣(داشت  
 بيماران . نفر افراد سالم جامعه در سه گروه قرار داده شدند        ٢٤
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 نفـر  ١٩ نفر فعال و ٢١( غير فعال لوپوسي به دو گروه فعال و  
ن يـي تعجهـت  آنـان  ي خـون   تقسيم شدند و نمونـه ) غير فعال 

ــه شــدsTNFR2 و TNF-α , sTNFR1ســطح ســرمي  .  گرفت
ــا روش  ــاري ب ــت بيم ــان  SLEDAI فعالي ــبه و در پاي  محاس

 TNF-αمشخص گرديد که سطح سرمي رسپتورهاي محلـول         
 از بيمـاران غيـر      داري بـالاتر   در بيماران فعال به صورت معني     

 در  TNF-α محلـول    های سـطح سـرمي رسـپتور      .فعال اسـت  
 ,داري بالاتر از سطح جامعـه  بيماران غير فعال به صورت معني    

 در لوپوس غير فعال و جامعه تفاوت معني    TNF-αولي سطح   
بيماراني که نفريت لوپوسي     مذکور   ي در مطالعه . داري نداشت 

تند سـطح سـرمي     داشتند نسبت به کـساني کـه نفريـت نداش ـ         
sTNFR1 و sTNFR2 ٠ / ٠٠٥ (داشتند يتربالا P= ()۶.(  

 ,)=sTNFR1 )۰۰۱/۰ P حاضـر غلظـت سـرمي    ي در مطالعـه 
sTNFR2 )۰۲/۰ P= (و TNF-α) ۰۲/۰ P=( در بيمـــــــاران 

 يداراصورت معنـي داري بـالاتر از بيمـاران     ه  لوپوس فعال، ب  
يماران  درصد ب٩/٢٧حاضر ي  در مطالعه .لوپوس غير فعال بود  

 نفـر   ٣٧تـر و    ي ل يگرم در دس ـ   يلي م ۱۵۰ش از   يب TG) نفر٢٤(
علت کمتـر   . ين بر حسب جنس داشتند    ي پا HDL)  درصد ٤٣(

تواند مربوط به اين      حاضر مي  ي بودن ديس ليپيدمي در مطالعه    
مسئله باشد که اکثر بيماران موارد شناخته شده وتحت درمـان           

  .دارويي بودند
 , صورت گرفتSLEيمار مبتلا به  ب٧٧در يک مطالعه که روي 

 ٣/٦٥  درصـد  ٩٥مينان  د اط با حدو (ليپيدمي    ديس درصد ٣/٧٥
 TG  بيمــاران درصــد٢/٤٤. وجــود داشــت ) درصــد٦/٨٤تـا  

کمتـر از   HDL درصـد بيمـاران   ۲۶ و ۱۵۰ شتر ازيبو   يمساو
ی حاضـر   در مطالعـه  ).٧( داشـتند تـر   يل يگرم در دس ـ   يلي م ۴۰
 تـر   پـايين  HDL درصـد    ۴۳ر و    بيشت TG درصد بيماران    ۹/۲۷

ات نشان داده اسـت  مطالع يج برخ يانت. برحسب جنس داشتند  
که ) ۳(رد  اثيري در فعاليت بيماري ندا    يت زن يا مرد ت    که جنس 

 مـا  ي در مطالعـه  .  دارد يخـوان  هم حاضر   ي مطالعه يها افتهيبا  
 يتورهاپ بـا رس ـ  TNF-α ين سطح سـرم ي بيدار يارتباط معن

 sTNFR2 و) =sTNFR1) ۰۰۱/۰P=, ۵۴/۰rمحلول آن شامل    
)۰۰۴/۰P=,  ۳۱/۰r= (يدار ين ارتباط معنيچن مه. شد دهاهشم 

 TNF-α) ۰۳/۰ P=(, sTNFR1  بـا  Antids-DNAبين ظهـور    
)۰۰۴/۰ P= (و sTNFR2) ۰۰۷/۰ P= (  مـشابه  . وجود داشـت
 ـر مطالعات ن  يج در سا  ين نتا يا  در ).۳(ز حاصـل شـده اسـت     ي

چنـد متغيـره    ز رگرسـيون    ي آنـال  ني چند ي ط ,ي ديگر ي مطالعه
از فعاليت  ستقل  م TG, TNF-α طح خونی س که   ه شد نشان داد 

در آنـاليز رگرسـيون   , ی حاضـر   در مطالعـه   .)۳(بيماری بودند   
, TGی خطــی نــشان داده شــد کــه ســه متغيــر  چنــد متغيــره

sTNFR1   و sTNFR2   در  اریيم ـگـويي فعاليـت ب       برای پـيش 
 فاکتورهــای HDL و TNF-αماننــد و  مــدل نهــايي بــاقی مــی

مستقل نبوده و وابسته بـه عوامـل ديگـری هـستند و از مـدل               
  . شوند حذف می
تشخيص داده شـده    به تازگي   بيماران  لوپوس   که   يا  در مطالعه 

از سـطح    TG ,هنوز تحت درمـان قـرار نگرفتـه بودنـد         و  بود  
درمان گفت وان ت  به عبارت ديگر مي  ,)۳(برخوردار بود   بالايي  

ها   اين يافته.گردد ليپيدمي مي  طرف شدن ديسرمناسب باعث ب
ک ي ـحاضـر    ي در مطالعه . ديد گرد ييز تا ي ما ن  ي توسط مطالعه 

 ـمار جد يب   لوپـوس فعـال بـا       يو دارا افـت دارو    يد بـدون در   ي
٣٥ = SLEDAI, تـر   يل يگرم در دس   يلي م ۳۴۸ ي داراTG  ۳۳و 

ــيم ــ يل ــرم در دس ــر يل يگ ــه تاکHDLت ــود ک ــ ب ــر ايدي ــ ب   ن ي
  افــت ي کـه هنـوز دارو در  يمـاران لوپوس ـ ي کـه ب مـسئله اسـت  

طـور كـه انتظـار     همـان  . واضـح دارنـد  يدميپيل سياند د  نکرده
 ـ با عوامل باكتر   ي سم يرود در سپت   يم  و  TNF-αغلظـت    يياي

دمي نيز ايجاد   يپيس ل ي و د  افتهيش  ي محلول آن افزا   يرسپتورها
 .)۸،۹(گردد  مي

دليل ه  داشت ب   سال ٢٠ حاضر يكي از بيماران كه       ي در مطالعه 
 , از مطالعـه حـذف گرديـد   ييسپتي سمي با استافيلوكوك طلا 

 و رسـپتورهاي   TNF-αدليل شگفت آور بودن مقـادير       ه  ولي ب 
  ايـن بيمـار كـه      . گـردد  محلول آن در اينجا بـه آن اشـاره مـي          

, داشـت  ٦٩ امتيـاز    SLEDAIاز نظر فعاليت لوپوس بر مبناي       
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  وگرم در کـ ـي پ۲/۸۵ معــادل TNF-αغلظــت ســرمي   يدارا
مـاران فعـال   يب در  TNF-αن  يانگي که م  ي در حال  ,تر بود ي ل يليم
مار ين ب ي ا TNF-α مقدار   يعني. تر بود يل يليوگرم در م  کيپ ۲/۲۲

.  افـزايش يافتـه بـود   ,چهار برابر متوسط بيمـاران فعـال       باًيتقر
STNFR1     بـود كـه در   تـر   يل يلي نانوگرم در م   ۳/۸ در اين بيمار

 ـي مرنـانوگرم د   ۹/۲(ماران فعـال    مقايسه با ميانگين بي    ) تـر يل يل
 در ايـن    sTNFR2غلظـت   . داد  برابر افزايش نشان مي    ٣تقريبا  
بود كه در مقايسه بـا متوسـط      تر  ي ل يلي نانوگرم در م   ۱۸۵بيمار  

) تـر يل يلي نانو گرم در م۵/۲۳(غلظت اين ماده در بيماران فعال  
 ـ  TGغلظت  . داد  برابر افزايش نشان مي    ٨تقريبا    ن بيمـار   در اي

ــودتــر ي ليگــرم در دســ يلــي مHDL ۲۸غلظــت  و ۱۲۰ در . ب
 بود و در اين بيمار ٤١ حاضر حداکثر فعاليت بيماري ي مطالعه

 بـه   HDL و TNF-α, sTNFR1 , sTNFR2, TGفعال غلظـت    
   ۳۱  و نــانو گــرم۱/۶ ,تــريلدر ميلــی کــوگرم يپ ۴/۲۲ ترتيــب

. تـر بـود  يل يگـرم در دس ـ  يل مي۳۰ و  ۲۸۴, تريل يليمگرم در    نانو
 و رسـپتورهاي    TNF-αمقـادير   گـردد    مـشاهده مـي   چـه    چنان

ترين بيمار ما     با فعال  يسمي تفاوت فاحش   محلول آن در سپتي   
 لازم اسـت بـه      sTNFR2 ي برابر ٨ افزايش   خصوصدر  . دارد
در ايـن  . ردک ـ اشاره   ,ه منتشر گرديد  ٢٠٠٣ كه در سال     يا مقاله

رسي قرار گرفتنـد و     سپتي سمي مورد بر    دارایمطالعه بيماران   
 اساس رب .ها بالا بود  آنsTNFR2 و TNF-α , sTNFR1سطح 

 بيماري افـزايش    ي  در مراحل اوليه   sTNFR1ق  ين تحق يج ا ينتا
و در ه است   تا پايان عفونت بالا باقي ماند      sTNFR2 ولي   فتهيا

يابـد، مقـدار     سمي نجـات مـي     بيمار از سپتي   که   يت زمان ينها
sTNFR2   يابد و اين دليل پيش آگهي خوب         بسيار افزايش مي
ــي ــد وي م ــاري  ,باش ــر در بيم ــه اگ ــورتي ك  sTNFR1 در ص

بد بيمـاري و مـرگ       يش آگه يپ پيشي گيرد، دليل     sTNFR2به
 ٢٠ مـا ايـن بيمـار      ي در مطالعـه   .)١٠( باشد احتمالي بيمار مي  

 داشـت سـطح سـرمي       يساله كـه سـپتي سـمي اسـتافيلوكوك        
sTNFR2 ۸    وي با درمان ضد    .عال بود  برابر بيماران لوپوسي ف 

. استاف نجات يافت و با حال عمومي خوب مرخص گرديـد          

در يك مطالعه بيماران لوپوس فعـال كـه هنـوز دارو مـصرف              
نكرده بودند، با بيماران غيـر فعـال لوپـوس كـه دارو مـصرف       

 بالاتر و TGبيماران لوپوسي فعال    . مقايسه شدند  ,نكرده بودند 
HDL۱۱ (اران غير فعال داشتندتري نسبت به بيم يني پا.( 

 حاضر ميانگين تري گليـسيريد در بيمـاران فعـال      ي در مطالعه 
بود تر  يل يگرم در دس   يلي م ۶/۸۸ و در بيماران غير فعال     ۵/۱۷۷
)۰۰۱/۰ P=(,   وليHDL و در بيماران  ۴۸/۵۴  در بيماران فعال

ز نظـر آمـاري   تر بـود کـه ا  يل يگرم در دس يليم ۴/۵۳غير فعال   
نسبت داد كـه چـون   امر توان به اين   علت را مي   .ر نبود دا معني

 ما از قبل شناخته شده بودند       ي بيماران بررسي شده در مطالعه    
 ـ    خــصوص ه و در حـال مـصرف دارو بودنــد، مـصرف دارو ب

 ٢ در بـين   HDLداروهاي ضد مالاريا باعث كم شدن تفـاوت         
 بيمار سالم صورت ١٣٣ كه روي يا در مطالعه.گروه شده است

 نفـر سـيگاري   ٥٣ها سيگار نمي كـشيدند و        نفر آن  ٨٠,فتگر
و در   ۷/۳ ± ۸/۰ در بيماران سيگاري     sTNFR2بودند، غلظت   

 نـانو گـرم در   ۴/۳ ± ۷/۰طور متوسط ه بيماران غير سيگاري ب 
  ).P=) (۱۲ ۰۳/۰(تر بود ي ليليم

 , بيمار لوپوسي صورت گرفت٨٦ حاضر كه روي    ي در مطالعه 
) درصد ٧/٤( نفر ٤ير سيگاري و فقط غ)  درصد٣/٩٥( نفر ٨٢

 بيمـار سـيگاري   ٤ در  TNF-αميانگين غلظت   . سيگاري بودند 
 ـم, تـر يل يليکوگرم در م  يپ ۴/۱۷  sTNFR1 ۳/۲ن غلظـت    يانگي
ــانوگرم در مsTNFR2  ۵/۱۴و ــي ن ــود ي ليل ــر ب ــاوت   وت تف

داري با ميانگين غلظت بيماران غير سيگاري نداشت كـه           معني
 ـااد كم بيماران سـيگاري در       احتمالا مربوط به تعد    مطالعـه  ن  ي

بيمـاران  ن اسـت کـه      آگـر    نشان يگري د ي مطالعهج  ينتا. است
 و  TNF-αهيپوتيروئيدي نسبت به افراد نرمـال جامعـه سـطح           

 حاضـر،   ي در مطالعه  .)١٣(  ندررسپتورهاي محلول بالاتري دا   
 بيمـاران   , فـوق  ي براي اجتناب از فاكتورهاي مخدوش كننـده      

 . از مطالعه حذف شدندهيپوتيروئيد

لوپـوس خـاموش و    ي دارا بيمـار ٦٠روي بر  كه يا در مطالعه 
 مشخص گرديد , نفر از بيماران سالم جامعه صورت گرفت٣٠
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كه مصرف كلروكين به تنهايي يا همراه با پردنيزولـون اثـرات            
 ـ    دارد SLEمفيدي روي ديس ليپـوپروتئينمي ناشـي از          ه كـه ب

گـردد و در      مـي  HDL  و افـزايش   TGخصوص باعث كاهش    
كننـد درمـان     مقايسه با كساني كه فقط پردنيزولون مصرف مي       

   ).۱۱( بوده است تركيبي با ديس ليپيدمي كمتري همراه
بـا  کلـروکين  قرص )  درصد٤/١٧( نفر ١٥ حاضر ي در مطالعه 

ت ظ ـكردنـد و ميـانگين غل      دريافت مي گرم    ميلي ۱۳۵ ميانگين
TG    کـه   يکسان در   و ۷۶ دارو    اين ی   در بيماران دريافت كننده 

تر ي ل ي گرم در دس   يلي م ۴/۱۴۱ ,کردند ين دارو را مصرف نم    يا
ميانگين ). =P ۰۰۱/۰(بود  دار   ني مع ٢/٦٥ميزان تفاوت   بود که   

عــدم  و در مــوارد ۸/۵۵ در مــصرف كلــروكين HDLغلظــت 
در تـر بـود کـه تفـاوت         ي ل يگرم در دس   يلي م ۵/۵۳مصرف آن   

HDLدار نبود ي معن .  
  

  گيري نتيجه
و TG مطالعه، افـزايش سـطح سـرمي    ن يج ايبر اساس نتا

چنـين    هم. دارندSLE با فعاليت ي ارتباط مستقيمHDLكاهش  

TG ــا ــستقيم دارد هsTNFR1 و TNF-αب ــستگي م ســطح . مب
ــرمي  ــا  HDLس ــرعكس ب ــستگي sTNFR1 و TNF-α ب  همب

 sTNFR2داري بـا    معنـي ي ابطـه  رHDL  و TG. معكوس دارد 
 sTNFR2 و TG,   TNF-α ،sTNFR1 گـر يد يسواز  .ندارند

 همبـستگي معكـوس بـا فعاليـت         HDLهمبستگي مـستقيم و     
، TG  ،HDLگيري سـطح سـرمي       بنابراين اندازه . دنلوپوس دار 

TNF-α ،sTNFR1 و sTNFR2  يهــا  شــاخصعمجمــودر 
 .باشند مفيدي در ارزيابي فعاليت لوپوس مي

 
  يتشکر و قدردان

تي مـصوب دانـشگاه علـوم     طرح تحقيقاي اين مقاله نتيجه  
پزشكي و خدمات بهداشتي درماني تهران بـه شـماره قـرارداد      

ن ي ـن رو بـه ا ي از ا  ,باشد  مي ٢٦/١٢/١٣٨٣ مورخ   ١٠٥٤٩/١٣٢
له از معاونت محترم پروهشی دانشگاه علوم پزشکی تهران يوس

دريـغ    هـم چنـين از همکـاری بـي       .گردد  تشکر و قدردانی می   
ر مجله دانشگاه علوم پزشکی    معاونت پژوهشی و مسئولين دفت    
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