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8/4/95: پذیرش مقاله11/2/95: دریافت مقاله
اي حاوي گلوتن به ویژه در افرادي که استعداد ژنتیکـی دارنـد،   باشد که به دنبال مصرف غذمییایمنخودسلیاك یک بیماري :مقدمه

.باشدارتباط سنجی میان این روش ها میمطالعه مقایسه روش هاي موجود براي تشخیص بیماري سلیاك واینهدف از. رخ می دهد
نجام آزمایش پس از ا. وارد مطالعه شدندبیمار با شک بالینی سلیاك 50در این مطالعه، : هامواد و روشIgA anti-TTG  بـه

روش الایزا، بیماران تحت عمل آندوسکوپی قرار گرفته و تقسیم بندي بافت شناسی بر اساس نوع مارش انجام شد و نتایج با تسـت  
IgA anti-TTGمقایسه گردید.

5نفر مثبت و در 45لوژیک در آزمایشات سرو. سال بودند8,36دختر با میانگین سنی 27پسر و 23بیمار شامل 50: هایافته
قرار IIIدر بررسی هیستوپاتولوژیک بیماران، طرح غیر طبیعی در تمام موارد مشاهده گردید که اکثرا در گروه مارش . نفر منفی بود

میـان  در حالی کـه ). =014/0p-valu(بین نتایج سرولوژیک و یافته هاي بیوپسی بیماران ارتباط معنی داري به دست آمد . گرفتند
.سن بیماران و نتایج بیوپسی ارتباط معنی داري دیده  نشد

هیستوپاتولوژیک و یافته هاي سـرولوژیک  بر اساس نتایج به دست آمده در این مطالعه بین یافته هاي : گیريبحث و نتیجه
ی هر چه بهتـر بیمـاري سـلیاك    رابطه معنی داري مشاهده گردید، رویکرد تشخیصی مطرح شده در این مطالعه می تواند در ارزیاب

نیـز HLADQدر پایان، براي تشخیص قطعی بیماري سلیاك انجام آزمایشات مولکولی و تعیین هاپلوتایپ هـاي  . مفید واقع شود
.پیشنهاد می گردد

بیماري سلیاك، تست آنتی ترانس گلوتامیناز بافتی، درجه بندي : هاي کلیديواژهMarsh.

هچکید
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مقدمه
یـا انتروپـاتی حسـاس بـه گلـوتن یـک       بیماري سلیاك

گلوتن موجود در . انتروپاتی مرتبط با سیستم ایمنی می باشد
گندم، جو و جو دوسر سبب آسیب بـه روده کوچـک شـده و   

.)1(جذب مواد مغذي را بـا مشـکل مواجـه مـی کنـد      نهایتاً
اپیدمیولوژي و شیوع بیماري سـلیاك در آمریکـاي شـمالی و    

شیوع سلیاك در . ارش شده استگز%  1تا % 4/0اروپا حدود 
آنـزیم تـرانس   . ه اسـت گزارش شـد % 20تا 3خاورمیانه، بین 

نقـش مهمـی را در ایجـاد پاسـخ     (TTG)گلوتامیناز بـافتی  
و در بافتهـاي متعـدد   )2(ایمنی در این بیماري ایفا می کند 

آنتی ژن در بیمـاري  این آنزیم اصلی ترین اتو. د داردبدن وجو
. کنـد پروتیین گلوتامین را دآمینـه مـی  که)3(سلیاك است 

پپتیدهاي حاصل از دآمیناسیون که داراي شـارژ منفـی مـی    
HLADQ8و HLADQ2اشند، تمایل بسیار زیادي بـه ب

اسـخ ایمنـی در ایـن بیمـاري ایفـا      دارند و نقش کلیدي در پ
HLAشناسـایی پپتیـدهاي گلـوتن بانـد شـده بـا       . کنندمی

هاي ن لنفوسیت ها و گسترش کلونی سلولمنجر به فعال شد
B نشانه هاي ایـن بیمـاري   .)4(و تولید آنتی بادي می شود

یبوسـت، رنـگ   درد شکم، اسهال مزمن، استفراق، شامل نفخ،
پریدگی، بوي بد مدفوع یا مـدفوع چـرب و کـاهش وزن مـی     

تشـخیص بیمـاري سـلیاك از طریـق تسـت هـاي       . )5(باشد 
EMAوIgA anti-TTGســرولوژیکی  IgA صــورت

در صورت مثبت بودن تست هـاي سـرولوژیکی   .)6(گیرد می
. نمونــه بــرداري از قســمت دوم دوازدهــه صــورت مــی گیــرد

بیوپسی روده کوچک افراد مبـتلا بـه سـلیاك شـکل خاصـی      
در حالت نرمال سطح داخلی روده داراي پرزهایی اسـت  . دارد

می گویند، که در افراد سلیاکی ایـن حالـت از   Viliکه به آن 
تغییـرات بافـت   . ، صـاف مـی گـردد   بین رفتـه و سـطح روده  

س تقسیم بندي شناسی جهت تشخیص قطعی سلیاك بر اسا
نمـاي طبیعـی مخـاط بـه     Iدر مارش .مارش انجام می گیرد

در . همراه افزایش لنفوسیت هاي داخـل اپیتلیـال مـی باشـد    
کوتــاه تــر شــده کــه همــراه بــا ارتفــاع ویلــی هــاIIمــارش

نیزهمـراه بـا   IIIمارش .هاي هایپرپلاستیک می باشدکریپت
ســتیک و کــاهش متوســط تــا شــدید کریپــت هــاي هایپرپلا

اکثر بیماران سلیاکی در هنگام تشخیص در . ها می باشدویلی
در صـورتی کـه   . )4،7،8(قـرار مـی گیرنـد    IIIدسته مـارش  

پاتولوژي منطبق بر سلیاك باشد، تشخیصـی قطعـی سـلیاك    
در مــواردي کــه نتیجــه بــافتی مــبهم باشــد . داده مــی شــود

هـدف از  . مفید واقـع مـی شـود   HLA-Typingاستفاده از 
طالعه بررسی یافته هاي پاتولوژیک در بیمـاران سـلیاك   این م

اســاس سیســتم مــارش بــا توجــه بــه اســتان خوزســتان بــر
هـاي  یک آنهـا و ارتبـاط سـنجی بـین یافتـه     هاي سرلوژتست

.هاي سرولوژیک می باشدپاتولوژیک با تست

هامواد و روش
ساکن استان خوزستان با شک بیمار50این مطالعه در

به پزشک متخصص گوارش مراجعه نمـوده بودنـد   بالینی که
کلیـه افـراد مـورد بررسـی داراي علایـم      . وارد مطالعه شـدند 

از بیمـاران رضـایتنامه   . بالینی مرتبط با بیماري سلیاك بودند
کتبی آگاهانه شـرکت در مطالعـه اخـذ شـد و پـس از انجـام       
خونگیري و جدا نمودن سرم از خون، تیتر آنتی بادي تـرانس  

ــت      گلوتا ــتفاده از کی ــا اس ــزا ب ــه روش الای ــافتی ب ــاز ب مین
AESKUL) ( بـر  . ساخت کشور آلمان، اندازه گیري گردیـد

ــر    ــت، تیت ــده در کی ــین ش ــتاندارد تعی ــاس اس ــراس از کمت
15U/ml  در . منفی و بالاتر از آن مثبت در نظر گرفتـه شـد

به متخصـص  پایان تمام بیماران براي انجام عمل آندوسکوپی
Marshهـا از نظـر  همـه بیوپسـی  .اده شدندگوارش ارجاع د

grading     توسط پاتولوژیسـت بررسـی و درجـات گرفتـاري
مشخص گردید وارتباط نتایج سرولوژي بیماران با یافته هـاي  

داده ها بـا اسـتفاده از   . پاتولوژي آنها مورد بررسی قرار گرفت
-Chiهــاي آمــاري و آزمــونSPSS-22نــرم افــزار آمــاري 

Square، آزمونtسطح معنـی داري . تجزیه و تحلیل شدند
.در نظر گرفته شد05/0ها کمتر از آزمون
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هایافته
27و مـذکر %)8/27(نفر 23بیمار مورد مطالعه 50از 

سال 36/8مونث بودند که میانگین سنی آنان %)54/23(نفر
ــود  ــران  . )36/8±47/0(ب ــنی دخت ــانگین س ــال 62/7می س

ــانگین ســنی پو) 58/0±62/7( ــود 22/9ســران می ســال ب
اختلاف معنی داري بین میانگین سـنی دو  ). 73/0±22/9(

گروه دختر و پسر وجود نداشت و اختلاف میانگین سنی بین 
و 447/3(بـود کـه در فاصـله اطمینـان     1,58دو گروه برابـر  

45در IgA-TTGتست سـرولوژیک  . قرار داشت) -227/0
هـا  ان سـرولوژي مثبـت  یاز م. نفر منفی بود5نفر مثبت و در 

براي بررسی ارتباط بـین  . نفر مذکر بودند21نفر مونث و24
TTG در دو گروه مذکر و مونث از آزمون من ویتنی استفاده

اختلاف آماري معنی داري p-valueشد و با توجه به مقدار 
ارتبـاط بـین   . دیده نشـد TTGبین جنسیت با موارد مثبت 

TTG هــاي  در بررســی.دمعنــی دار نبــو و ســن بیمــار
هیستوپاتولوژیک بیماران، طرح غیر طبیعـی در تمـام مـوارد    

I)26%( ،9نفـر در مـارش   13مشاهده گردید و به طور کلی 
جـاي  ) 56%(IIIنفـر در مـارش   28، )II)18%نفر در مارش 

سـال  1-5افـرادي کـه بـین سـنین     1طبق جـدول . گرفتند
نفـر  2و IIرش مـا ) %6(نفـر  I ،3مارش ) %10(نفر 5بودند 
افـرادي کـه در گـروه    . را تشکیل مـی دادنـد  ) III)4%مارش 
) %8(نفـر  I ،4مـارش  ) %14(نفـر  7سال بودند 6-10سنی 

افـرادي  . را نشـان دادنـد  ) III)30%نفر مارش II ،15مارش 
) %2(نفـر  1سـال قـرار داشـتند،    11-16که در گـروه سـنی   

) 22%(IIIنفـر مـارش   II ،11مـارش  ) %4(نفـر  I،2مارش 
بیشـتر  IIIبا مارش 6-10تعداد بیماران در گروه سنی. بودند

. بود

هاي سنی و نتایج پاتولوژيتوزیع فراوانی افراد مورد مطالعه بر حسب گروه. 1جدول 
کلIIIمارش IIمارش Iمارش 

5-1)10(%5)6(%3)4(%2)20(%10
10-6)14(%7)8(%4)30(%15)52(%26
16-11)2(%1)4(%2)22(%11)28(%14

50%)100(28%)56(9%)18(13%)26(کل

براي بررسی ارتباط بین نوع مارش و سن بیماران از 
p-valuآزمون کاي اسکویر استفاده کردیم که با توجه به 

به دست آمده ارتباط معنی داري بین سـن و نـوع مـارش    
نین بـر اسـاس یافتـه هـاي حاصـل از      همچ.مشاهده نشد

مون پیرسون کاي اسکویر مشاهده کردیم که با افـزایش  آز
نیز افزایش می یابد و با توجه بـه  TTGنوع مارش مقدار 

بین ایـن دو ارتبـاط معنـی داري وجـود     p-valueمقدار 
4نفري که سرولوژي منفی بودند 5از ). P=014/0(داشت 

45همچنـین از  . داشـتند IIIنفر مـارش  1و Iنفرمارش 
II ،27نفر مارش9و Iنفر مارش 9مثبت، نفر سرولوژي

). 1نمودار(بودندIIIنفر مارش 
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مقایسھ نتایج پاتولوژی و سرولوژی در بیماران: ١نمودار شماره 

Marsh I

Marsh II

Marsh III

گیريبحث و نتیجه
بیماري سـلیاك کـه بـه نـام هـاي اسـپروي سـلیاك و        
انتروپاتی حساس به گلوتن نیز نامیده می شود، یک اخـتلال  

دري تا دهه قبل بیماري سلیاك بیماري نـا . خود ایمنی است
در نظر گرفته می شـد، امـروزه مطالعـات مختلـف حـاکی از      

مطالعـات  . )9(شیوع این بیماري در تمام نژادهـا  مـی باشـد    
در . معدودي در خصوص شیوع سلیاك در ایران موجود است
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یک بررسی در شهر تهران در میان اهداکنندگان سالم خـون،  
.)10(فرد سالم گزارش شـده اسـت   166در 1شیوع سلیاك 

طبق اکثر مطالعات انجام شده جهت تشـخیص ایـن بیمـاري    
ابتدا ارزیابی بـا تسـت هـاي سـرولوژیک انجـام مـی شـود و        
هنگامی که تست سرولوژي مثبت باشـد بایـد جهـت تاییـد،     

آنتـی بـادي ضـد    . نمونه برداري از روده باریـک انجـام شـود   
گلیادین حساسیت پایینی دارد و نتـایج مثبـت کـاذب  ایـن     

است و در حال حاضر این تست بـراي تشـخیص   تست شایع 
بر اساس مطالعـات انجـام شـده تسـت     ).11(کاربردي ندارد

سرولوژیک آنتی بادي ضد ترانس گلوتامیناز بافتی حساسـیت  
بیان کردند کـه  و همکارانتورسی.و اختصاصیت بالایی دارد

وجود این آنتی بادي با درجه آتروفی پرزها نیز مـرتبط اسـت   
سـت تشخیصـی   در بررسی اکبري و همکاران بهترین ت. )12(

anti-TTG IgAو همکـاران موبارك .)11(ذکر شده است
آنتـی  TTGنشان دادند کـه در بیمـارانی بـا سـطوح بـالاي      

بادي، براي تشخیص سلیاك نیازي بـه بیوپسـی روده باریـک    
. )13(وجود ندارد 
کـودك بـا   49و همکاران بـا بررسـی هـایی روي    بارکر

بیمار با تست 49نفر از 48علایم سلیاك، مشاهده کردند که 
anti-TTG IgAمارشدارايمثبتII 14(بودند(.

بیمـار بـا تسـت    38و همکاران بـا بررسـی   ن دونالدسو
TTG     آنتی بادي مثبت مشاهده کردنـد کـه تمـام بیمـاران

در این مطالعـه نتـایج بیوپسـی    . )15(بودند IIIداراي مارش 
27تمام بیماران با سرولوژي مثبت، ابتلا روده را نشـان داد و  

نفر از بیماران داراي نتایج بیوپسی بـه شـکل درجـات بـالاي     
دلیـل بـالا بـودن درجـات مـارش در بیمـاران       . مارش بودنـد 

حاضر ناشی از تشخیص دیر هنگـام بیمـاري و انجـام    مطالعه
بیشتر بیماران در گروه سـنی  . مطالعه در حجم نمونه کم بود

بودند، با این حال هـیچ ارتبـاطی میـان سـن بیمـاران      10-6
همین نتیجه در مورد ارتبـاط  . ونوع مارش روده مشاهده نشد

همچنـین مـا شـاهد    . سن و تست سرولوژي بـه دسـت آمـد   

نی داري میان نوع مارش و نتایج تسـت سـرولوژي   ارتباط مع
به طوري که هر چه تیتر اتـوآنتی بـادي بـالاتر باشـد،     .بودیم

.درجه مارش هم بالا و آسیب روده شدیدتر خواهد بود
تلفیق آزمایشات سرولوژیک و آسیب شناسی روده براي 
تشخیص قطعی با کاستی هایی همراه است، به عنـوان مثـال   

طـرح طبیعـی   با(یکال و خاموش بیماري لیندر موارد ساب ک
و ناکــافی بــودن نمونــه بــرداري از ) از نظــر هیســتوپاتولوژي

قسمت هاي مختلف روده باریک احتمال تشـخیص نادرسـت   
بهینـه سـازي تـاثیر آزمـایش هـا بـا اسـتفاده از        . وجود دارد

آنهـا  . پیشنهادات راشـتاك و مـوري امکـان پـذیر مـی باشـد      
را به عنوان یـک آزمـایش   HLA Typingاستفاده از روش 

با دقت و حساسیت بالا جهت رد کردن بیمـاري، زمـانی کـه    
احتمـال زیــادي بــراي وجــود بیمــاري ســلیاك مــی باشــد و  
آزمایشات سرولوژیک را به عنوان یک آزمایش تصدیق کننده 
با اختصاصیت بالا هنگـامی کـه احتمـال کمـی بـراي وجـود       

در پایان لزوم نمونـه  . )15(بیماري هست، پیشنهاد می کنند 
ن انجام تست سرولوژي آنتی برداري به میزان کافی و همچنی

اندومیوزیال براي تشخیص بهتر سلیاك به همکـاران توصـیه   
امید است در آینده مطالعات جامع تـري در مـورد   .می گردد

.مسایل تشخیصی سلیاك به عمل آید

تشکر و قدردانی
، به پایان نامه خانم سمیه نیاپاكنتایج این مقاله مربوط

کبــد دانشــگاه علــوم مصــوب در مرکــز تحقیقــات گــوارش و
. باشـد مـی ) RDC-9315با کد (پزشکی جندي شاپور اهواز 

اه علـوم پزشـکی جنـدي    از معاونت محترم پژوهشـی دانشـگ  
و مرکز تحقیقات گـوارش و کبـد دانشـگاه علـوم     شاپور اهواز 

پزشکی جندي شاپور اهواز بـه سـبب حمایـت از ایـن طـرح      
تمـامی  ز نویسـندگان ایـن مطالعـه ا   . سپاسگزاري می گـردد 

این مطالعـه شـرکت نمودنـد کمـال تشـکر و      بیمارانی که در
.دنقدردانی را دار
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