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رهنمودها
سرآغاز گفتار نام خداست

که رحمتگر و مهربان خلق راست

سخن و حرف را تا نگفته‌اي در اختيار توست و هنگامي كه آن را بيان كردي تو در بند سخن گرفتار مي‌شوي.
عبرتي را كه از تحولات تاريخ بر مي‌گيريم، پندي گرانمايه باشد كه چراغ صفت، راه زندگي را از چاه باز نمايد.

۱ـ از دوستي با احمق بپرهيز، چرا كه مي‌خواهد به تو نفعي رساند اما دچار زيانت مي‌كند.

۲ـ از دوستي با بخيل بپرهيز، زيرا آنچه را كه سخت به آن نياز داري را از تو دريغ مي‌كند.
۳ـ از دوستي با بدكار بپرهيز، كه با اندك بهايي تو را مي‌فروشد.

۴ـ از دوستي با دروغگو بپرهيز، كه او به سراب مي‌ماند، دور را به تو نزديك و نزديك را به تو دور مي‌نماياند.
*امام علي )ع(*

مجهول ماندن، رنج بزرگ آدمي است. يك روح هر چه زيباتر است و هر چه داراتر است، به آشنا نيازمند تر است.
روح‌هاي بزرگ را از دو جا مي‌توان شناخت! يكي از نياز بيشترشان و يكي از درد‌هاي بيشترشان.

تو ميداني، كه انسان بودن و ماندن در اين دنيا چه دشوار است.
چه رنجي مي‌كشد آن كس كه انسان است و از احساس سرشار

امروز گرسنگي فكر از گرسنگي نان فاجعه آميز تر است.
در شگفتم كه سلام آغاز هر ديداريست، ولي در نماز پايان است. شايد اين بدين معناست كه پايان نماز، آغاز ديدار است.

*دكتر علي شريعتي*

ناودان‌ها شر شر باران بي صبري است 
آسمان بي حوصله، حجم هوا ابري است

كفش‌هايي منتظر در چارچوب در 
كوله باري مختصر لبريز بي صبري است

پشت شيشه مي‌تپد پيشاني يك مرد
در تب دردي كه مثل زندگي جبري است 

و سرانگشتي به روي شيشه‌هاي مات 
بار ديگر مي‌نويسد: »خانه ام ابري است«

حرف‌هاي ما هنوز ناتمام ...
تا نگاه مي‌كني:

وقت رفتن است
بازهم همان حكايت هميشگي!

لحظه ي عظيمت تو ناگزير مي‌شود
آي...

ناگهان 
چقدر زود

*قيصر امين پور*دير مي‌شود! 

مدير مسئول



حضور همکاران عزیزم سلام و ارادت خود را تقدیم می کنم. 
به راس��تی نمی دانم س��خنی با همراهان مجله را چه بنویس��م. ازک جا ش��روعک نم و تا آخرین روزک هک ارهای مجله انجام 
می‌شد با خودمک لنجار می رفتم آیا بنویسمی ا ننویسم. قلم را تاب آن نیستک ه ازک نار ناملایمات‌ و مشکلات بگذرد. توکل 

به خداک ردم و خلاصه ای را به صورت سوالی مطرح نمودمک ه نتیجه گیری آن با خود همراهان باشد.
- دو سال در جلسات کی طرفهک ارشناسی اصلاح عناوین دفتر شورایعالی بیمه مقاومتک ردیمک ه تعرفه تست ها و ارزش 

نسبی آن ها اصلاح شود. متاسفانه امسالک اهشی افت. چرا؟ چطور؟
- چرا آزمایش��گاه‌ها در وزارت بهداش��ت، درمان و آموزش پزشکی غریب هستند و مسئولین امر حتی مسئول ذی ربط در 

عرض چندین سال گذشته هیچ حمایتی از مصالح آن ها نکرده است بلکه ...؟
- انتخابات نظام پزشکی در تهران؟؟ 

- پیش��نهاد ابطال دکترای علوم آزمایش��گاهی؟ منصفانه باید گفت هیچ دوره ای در حال حاضر درک ش��ور جامع تر از آن 
نیس��ت. چرا رش��ته ایک ه حدود بیست و پنج سال اس��ت در ارتقاءیک فیت آزمایشگاه های تشخیص طبی تلاش وافر نموده 

موردک م توجهی قرار می‌گیرد؟
- ایجاد وفاق و همسویی در جامعه آزمایشگاهیان؟
- احیای مجدد رشته دکترای علوم آزمایشگاهی؟

- واقعی نمودن تعرفه های آزمایشگاهی؟
- تفرقه و اختلاف افکنی؟

- شبکه های مجازی؟
- سازمان های بیمه گر و عدم پرداخت مطالبات آزمایشگاه های تشخیص طبی در موعد مقرر؟

-ک  نترلیک فیت خارجی )EQAP( در انجمن؟
- تجمیع آزمایشگاه ها و چگونگی شروع، تبیین و القا آن؟ توسط چه فردی ا افرادی؟

از همکاران عزیز و بزرگم خواهش میک نم مدبرانه این س��والات را به صورت تحلیلی بررس��ی و جهت چاپ به دبیرخانه 
نشریه ارسال نمایند. هر گونه نقدی موجب پویایی است و هیچ گونه منعی در چاپ آن نخواهد بود.

قلم پا کو منزه است، قلم بی با کو نترس است، قلم بیراهه نمی رود. نگرانم مسائلی بیان گرددک ه موجب ایجاد مشکلات 
ش��ود. خدای قلم می داند و ش��اهد استک ه چه نگرانی هایی دارم. این روزها در تب و تابم ولی چه می شود روزگار چنین 

است.
در دلم بودک ه جان بر تو فشانم روزی        

باز در خاطرم آمدک ه متاعیست حقیر
وی اد میک نم از شاعر بزرگ و غزل سرای ایران سیمین بهبهانی و خودم را تسیکن می دهم.

بگذار در بزرگی این منجلابی اس
دنياي من به كوچكي انزوا شود

دکتر محمد صاحب الزمانی
مدیر مسئول



فردا كه هر كس��ي به ش��فيعي زنند دست
جه��ان در  منیرس��ت  آفت��اب  پیغمب��ر، 
ي��ا رب! ب��ه نس��ـل طـاهـ��ر اولاد فاطمـه
يا رب! به صدق س��ينة پيران راست گوي
دل‌هاي خس��ته را به كرم مرهمي فرس��ت

مايي��م و دس��ت و دام��ن معص��ومِ مرتض��ي
مقت��دا و  بزرگن��د  س��تارگان  وین��ان 
ي��ا رب! ب��ه خـون پ��اك ش��هيدان كـربلا
يـ��ا رب! بـ��ه آب ديـ��دة مـ��ردان آش��ـنـا
ش��ـفـا گنجين��ة  در  اعظـم��ت  نـ��ام  اي 
سعدي

مدير مسئول



 تنظیم مولکولی جذب آهن و آنمی فقر آهن
)IRIDA( مقاوم به درمان 

چيكده
آنم��ي فقر آهن و آنمي ناش��ي از بيماري‌ه��اي مزمن، از 
شايع ترين كم خوني‌ها مي‌باشند. اختلال در متابوليسم آهن 
ب��ا تصويرهاي مختلف باليني از قبي��ل كم خوني فقر آهن، 
گرانباري آهن، گرانب��اري آهن با آب مرواريد و اختلالات 
نورولوژي��ك به وي��ژه كاهش دقت و تمركز همراه اس��ت. 
تنظيم آهن بدن يك پروس��ه بس��يار پيچيده است كه در آن 
فاكتوره��اي مختلف��ي در تنظيم جذب و رها ش��دن آن از 
ماكروفاژها براي مصرف بافت خون ساز نقش دارند. جهش 
در فاكتورهاي تنظيم كننده س��طح آهن بدن يكي از عوامل 
مهم آنمي فقر آهن مقاوم به درمان )IRIDA( مي‌باشد. در 
اين مقاله سعي شده است كه نگاه مولكولي به پروسه تنظيم 

آهن و آنمي فقر آهن مقاوم به درمان گردد.
كلمات كليدي: متابوليس��م آهن، آنمي فقر آهن مقاوم به 

درمان، گرانباري آهن، پروسه مولكولي تنظيم آهن
علائم اختصاري

 ACD= Anemia of chronic disorders
)آنمي بيماري‌هاي مزمن(

 CP= Ceruloplasmin
)سرولوپلاسمين(

 Fnp1= Ferroportin
)فروپورتين يا كانال ورود و خروج آهن به گردش خون(

 Ft= Ferritin
)فريتين(

 Ft-H= Ferritin heavy chain
)زنجيره سنگين فريتين(

Ft-L= Ferritin light chain
 )زنجيره سبك فريتين(

 IRE= Iron response element
)جايگاه اتصال پيك سنتز گيرنده ترانسفرين و فريتين به 

پروتئين تنظيم كننده آهن(
 IRP= Iron regulatory protein

)پروتئين تنظيم كننده آهن(
 SFt= Serum ferritin

)فريتين سرم(
 HJV= Hemojuvelin

 دکتر حبیب الله گل افشان 
دکترای علوم آزمایش�گاهی، عض�و هیئت علمی دانش�گاه علوم 

پزشکی شیراز
golafshanh@sums.ac.ir

  نگین شکرگزار 
کارشناس ارشد هماتولوژی دانشگاه علوم پزشکی شیراز

 سارا کهن مظفری 
کارشناس ارشد ژنتیک پزشکی
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)هموژوولين(
 TFR= Transferin receptor

)گيرنده ترانسفرين(
 DMT= Divalent Metal Transporter

)كانال عبور فلزات دو ظرفيتي(
 TF Sat= Transferin saturation

)اشباع ترانسفرين(
GDF15= Growth differentiation factor 15
  TWSG1= Twisted gastrulation factor 1
BMP 6= Bone morphogenetic protein 6
آهن يك فلز حياتي نه تنها براي سنتز هموگلوبين، بلكه 
در س��اختار آنزيم‌هاي مهم سوخت و ساز، رشد و تكثير 
س��لولي، كارايي سيس��تم ايمني و به عنوان عامل انتقال 
الكترون در فعل و انفعال‌هاي شيميايي بدن كاربرد دارد. 
از مهم ترين علل كمبود آهن، خونريزي‌هاي گوارشي و 
خونريزي ماهانه در خانم‌ها اس��ت. هر س��ي سي گلبول 
قرمز فش��رده حاوي يك ميلي گرم آهن است. تشخيص 
آنمي فقر آهن به ويژه در آقايان پايان راه نيست و بايستي 
مطالعات سيستم گوارش با اندوسكوپي و كلونوسكوپي 

براي زخم و پليپ و سرطان صورت گيرد.
بهب��ود كم خوني ناش��ي از خونري��زي، احتياج به منبع 
كاف��ي آهن براي بافت خون س��از دارد. بعد از يك حادثه 
خونريزي، س��ركوب بيان ژن هپس��يدين موجب افزايش 
جذب آهن از دس��تگاه گوارش و رها شدن آهن از منابع 
ذخيره‌اي از طريق كانال فروپورتين كه تنها كانال خروجي 

آهن است مي‌گردد.)1(
 ،)EPO( بافت خون س��از در پاس��خ به اريتروپويتين
ترش��ح   )erythroferrone( اريتروف��رون  هورم��ون 
مي‌كند. هورمون اريتروفرون )ERFE( قادر است كه به 
س��رعت بيان ژن هپس��يدين را براي جذب و رها شدن 
آه��ن خاموش كند. اختال�ل و ناكارآمد ش��دن بيان ژن 
اريتروفرون با بهبودي تاخيري در افزايش هموگلوبين در 
خونريزي‌ها همراه است و از طرفي بيان بيشتر اريتروفرون 
موج��ب گرانباري آهن مي‌گردد. گم��ان مي‌رود كه يك 
دليل گرانباري آهن در سندرم‌هاي تالاسمي، افزايش بيان 

هورمون اريتروفرون باشد. )2( 

هورم��ون اريتروفرون از گلبول‌هاي قرمز هس��ته دار در 
پاسخ به هورمون اريتروپويتين ترشح مي‌گردد. اين هورمون 
ب��ا تنظي��م منف��ي ژن هپس��يدين و در نتيجه كاهش س��نتز 
هپس��يدين، موجب افزايش جذب آهن از دستگاه گوارش 
و خ��روج آه��ن از ماكروفاژها از طريق كان��ال فروپورتين 
مي‌گردد كه نتيجه آن فراهم ش��دن آه��ن كافي براي بافت 

خون ساز است.
بيان ژن هپس��يدين )HAMP(، ب��ا افزايش ذخاير آهن، 
عفونت‌ه��ا و پديده‌هاي التهابي افزايش مي‌يابد. هپس��يدين 
با پيوند به كانال‌هاي فروپورتين )Fpn-1(، اس��باب تجزيه 
و تخري��ب آنها را فراهم مي‌آورد و از اين رو از ورود آهن 
توسط سلول‌هاي گوارشي به گردش خون و خروج آهن از 

ماكروفاژها جلوگيري مي‌شود.
در آنمي‌هاي ناشي از بيماري‌هاي التهابي و روماتيسمي، 
با وجود افزايش فريتي��ن كه در گروه پروتئين‌هاي فاز حاد 
اس��ت، آنمي فقر آهن مقاوم به درمان مش��اهده مي‌ش��ود. 
افزايش IL-6 كه در بيماري‌هاي التهابي ديده مي‌ش��ود، با 
افزايش بيان هپس��يدين موجب تخريب كانال‌هاي خروجي 
آه��ن )فروپورتين( گرديده و از اين رو جذب آهن صورت 

نمي‌گيرد.
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در پديده‌ه��اي التهاب��ي افزايش بيان ژن هپس��يدين 
موج��ب تخريب كانال‌هاي فروپورتي��ن گرديده كه در 
نتيجه جذب آهن و خروج آهن از ماكروفاژها صورت 
نمي‌گي��رد كه فرآيند اين پديده ايجاد آنمي بيماري‌هاي 

مزمن است.
تنظي��م سيس��تميك متابوليس��م آهن در ش��كل زير 
مشاهده مي‌ش��ود. در تصوير A، پروسه جذب توسط 
س��لول‌هاي گ��وارش در دوازدهه مش��اهده مي‌ش��ود. 
 DMT1 (Divalent Metal آه��ن از طريق كان��ال
(Transporter وارد و از طري��ق كان��ال فروپورتين 
خارج مي‌گردد. در تصوير B، انتقال آهن به گلبول‌هاي 
قرمز هسته‌دار مشاهده مي‌شود. آهن از طريق ترانسفرين 
حمل و به گيرنده ترانسفرين پيوند داده مي‌شود و پس 
 )Heme( از ورود به سيتوپلاسم، به منظور ساخت هم
و خوش��ه‌هاي س��ولفور- آهن كه مورد نياز آنزيم‌هاي 
گوناگون براي رش��د و تكثير و چرخه متابوليسم است 

توسط ميتوفرين وارد ميتوكندري مي‌گردد. )3(
در تصوير C، س��لول كبد مش��اهده مي‌ش��ود كه با 
تنظي��م ترش��ح هپس��يدين، ورود آهن از گ��وارش و 
خروج آن از ماكروفاژها )تصوير D( را كنترل مي‌كند. 
كمپلكس پروتئين‌هاي HFE )پروتئين هماكروماتوز(، 
هموژوولين )HJV(، گيرنده ترانسفرين 2 )TFR2( و 
  BMP-6 (Bone morphogenetic protein)گيرنده
در س��طح س��لول‌هاي كبد با فعال كردن مس��ير علائم 
رس��اني SMAD و ERK-MAPK موجب بيان ژن 
هپس��يدين مي‌گردند. اختلال در هر كدام از اجزاي اين 
كمپلك��س با كاهش بيان ژن هپس��يدين همراه بوده كه 
موجب گرانباري آهن )Iron-overload( مي‌گردد. 
گم��ان مي‌رود كه اينترلوكي��ن 6 و اريتروفرون به طور 
مس��تقيم در افزايش بيان هپسيدين نقش دارند. كاهش 
هپس��يدين موجب باز بودن كانال‌هاي فروپورتين براي 
 TWSG1 و GDF15 جذب آهن است. فاكتورهاي
و اريتروف��رون و ماتريپت��از 2 با ارس��ال س��يگنال‌هاي 
منف��ي س��نتز هپس��يدين را كاه��ش داده و موج��ب 
‌افزاي��ش جذب گوارش��ي آهن و خروج بيش��تر آن از

 ماكروفاژ مي‌گردد.

تنظيم سيستماتيك جذب آهن از دستگاه گوارش 
و خروج آهن از ماكروفاژها )توضيحات تكميلي در 

متن آمده است(
ميك��روRNA (Micro RNA) ‌هاي گوناگوني در بيان 
پروتئين‌هاي تنظيم كننده آهن نقش دارند. افزايش يا كاهش 
بيان ميكرو ‌RNAها در پروسه ترجمه پيك پروتئين سازي 
پروتئين ها، موجب افزايش ي��ا كاهش ترجمه گرديده و از 
اين رو بيان آنها را افزايش يا كاهش مي‌دهد. ميكرو ‌RNAها 
داراي توال��ي 20- 18 نوكلئوتيدي بوده كه با پيوند به پيك 
پروتئين س��ازي، اسباب تخريب و جلوگيري از ترجمه آنها 
را فراه��م مي‌كنند. ب��راي مث��ال MicroRNA-130 در 
كمبود آه��ن، افزايش بيان يافته و با ه��دف قرار دادن پيك 
س��نتز گيرنده BMP موجب كاهش بيان هپسيدين مي‌گردد 
و يا براي مثال، كاهش بيان MicroRNA-199a در پاسخ 
 HIF-2α و HIF-1α به هايپوكسي، موجب افزايش بيان
مي‌گ��ردد كه با افزايش س��نتز اريتروپويتين همراه مي‌گردد. 
فاكتوره��اي HIF (Hypoxia Inducible Factor) از 
فاكتور‌هاي نس��خه برداري براي افزاي��ش بيان اريتروپويتين 
مي‌باش��ند. جدول زير، به انواع ميك��رو ‌RNAها در كنترل 

تنظيم آهن اشاره مي‌كند. )4(
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ش��ايع ترين اختال�لات متابوليس��م آهن ب��ه صورت 
گرانب��اري آهن از تايپ‌هاي 1 تا 4، افزايش فريتين با آب 
مرواريد، ك��م خوني فقر آهن، آنم��ي بيماري‌هاي مزمن 
و ك��م خوني فقر آهن مقاوم ب��ه درمان )IRIDA( بروز 

مي‌كند.
جهش‌ه��اي ژن هماكروماتوز )HFE( يا هماكروماتوز 
كلاسيك، با افزايش بار آهن كبد و قلب و غدد برون ريز 
در س��ن 40 تا 50 س��الگي در آقايان و در خانم‌ها پس از 
منوپاز ظهور مي‌كند. پوست برنزه، ديابت و سيروز كبدي 
كه ممكن اس��ت به سرطان هپاتوس��لولار ختم گردد، از 

عوارض هماكروماتوز مي‌باشد.
هماكروماتوز تايپ 2 يا نوع جواني ناشي از جهش‌هاي 
ژن هپس��يدين )HAMP( و ي��ا هموژوولين )HJV( و 
ج��ذب 3 ت��ا 4 ميلي گرم��ي آهن در روز اس��ت. علائم 
هماكروماتوز ممكن است در سنين جواني بين 15 تا 20 

سالگي يا قبل از 40 سالگي بروز كند. 
افزاي��ش اش��باع ترانس��فرين %55≥ و افزايش فريتين 
µg‌‌/‌‌L 200 ≥ از مه��م تري��ن آزمايش‌ه��اي غربالي براي 
هماكروماتوز مي‌باشد. نوشيدن چاي پس از غذا از جذب 

آهن جلوگيري مي‌كند.
ي��ك گونه از هماكروماتوز با افزايش فريتين بيش��تر از 
1000 ميكروگرم با آب مرواريد همراه اس��ت كه در اين 
حالت جه��ش در پروتئين تنظيم گر آهن )IRP( قادر به 
اتصال به پيك سنتز فريتين نوع L نبوده و از اين رو مهار 

سنتز فريتين صورت نمي‌گيرد. )5(
آنمي فقر آهن در حالت پيش��رفته با كاهش آهن سرم، 
افزاي��ش TIBC و كاهش فريتين س��رم جلوه مي‌كند. با 
توجه به اي��ن كه فريتين يك پروتئين فاز حاد مي‌باش��د 
و در پروس��ه‌هاي التهابي و عفوني ميزان آن بالا مي‌رود، 
برخي از پزش��كان اقدام به ارسال آزمايش‌هاي CRP و 
ESR همراه با آزمايش فريتين مي‌كنند. جواب فريتين در 
صورت منفي بودن آزمايش‌هاي CRP و ESR مطمئن‌تر 

است.
گفته مي‌ش��ود كه اولي��ن پارامترهاي آنم��ي فقر آهن، 
افزاي��ش RDW و كاه��ش پارامت��ر CHR )ميانگي��ن 

هموگلوبين رتيكولوسيت( مي‌باشد.

 RDW مرفولوژي ميكروسيت و هايپوكروم و افزايش
و گلبول‌هاي مدادي شكل هايپوكروم زماني در آنمي فقر 
آهن ظاهر مي‌ش��ود كه آنمي در مرحله پيش��رفته بوده و 
ذخاير آهن تهي ش��ده باش��د. در اين حالت هموگلوبين 
كمتر از 10 و فريتين كمتر از 12 و ش��مارش گلبول قرمز 

كمتر از 5 ميليون در ميلي متر مكعب است.
آنمي فقر آهن به س��رعت با ش��روع درمان آهن پاسخ 
داده و افزايش ش��مارش رتيكولوس��يت بعد از 5 روز از 
شروع درمان مشاهده مي‌شود. مرفولوژي گلبول‌هاي قرمز 
 )Dimorphism( با شروع درمان، مرفولوژي دايمرف
پيدا ك��رده و جمعيت‌ه��اي هايپوك��روم و نرموكروم در 
گس��تره محيطي مش��اهده مي‌گردد كه پ��س از مدتي به 

مرفولوژي نرموسيتيك و نرموكروم تبديل مي‌گردد.

تس��ت‌هاي تش��خيصي آنمي فقر آهن در مراحل تهي 
شدن آهن ذخيره اي، محدود شدن آهن براي خون‌سازي 
و آنمي فقر آهن پيشرفته مش��اهده مي‌شود. توجه داشته 
باش��يد كه مورفولوژي ميكروس��يتيك هيپوكروم تنها در 

مرحله پيشرفته فقر آهن مشاهده مي‌شود.
گلبول‌هاي نرموكروم حاصل خون سازي با در دسترس 
بودن آهن كافي مي‌باش��د. افزايش 2 گرم هموگلوبين در 
3 هفت��ه از درمان مش��اهده گردي��ده و هنگامي كه ميزان 
فريتي��ن به 50 رس��يد مي‌ت��وان آهن را قطع ك��رد. براي 
اندازه‌گي��ري فريتين نيازي به قطع قرص آهن نيس��ت و 
اندازه‌گيري آن در هر س��اعت از روز بلامانع اس��ت. در 
حالي كه اندازه‌گيري آهن س��رم در صبح ناش��تا سفارش 
مي‌ش��ود و بايس��تي توجه كرد كه تغيي��رات روزانه آهن 
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سرم )SFe( حتي تا 30% گزارش شده است. ميزان آهن 
س��رم در صبح‌ه��ا نرمال تا افزاي��ش و در غروب به طور 
فيزيولو‍‍ژيك كاهش مي‌ياب��د. اندازه گيري TIBC كمتر 
تحت اثر تغييرات روزانه است. براي اندازه گيري SFe و 
TIBC بايستي دو سه روز قرص آهن را قطع كرد. )4(

آنمي فقرآهن داراي علل گوناگوني است كه در 
تابلوي فوق به برخي از آنها اشاره شده است.

هرگونه مرفولوژي ميكروسيتيك هايپوكروم كه به درمان 

آهن پاسخ ندهد، در گروه سندروم‌هاي تالاسمي يا بندرت 
هموگلوبينوپاتي‌ه��ا و يا در گروه آنم��ي فقر آهن مقاوم به 

درمان )IRIDA( قرار مي‌گيرد.
آنمي فقر آهن مقاوم به درمان اكتس��ابي يا ژنتيكي است. 
جه��ش در ژن TMPRSS6 كه موجب اختلال در س��نتز 
پروتئين متريپتاز-MT2( 2( مي‌شود، از مهم ترين علت‌هاي 
ژنتيك��ي اس��ت. متريپت��از-2 در حالت طبيعي با شكس��تن 
پروتئي��ن هموژوولي��ن )HJV(، ارتب��اط آن را ب��ا گيرنده 
BMP-6 ك��ه نقش مهمي در افزايش بيان هپس��يدين دارد 
قطع مي‌كند و موجب كاهش بيان ژن هپس��يدين مي‌گردد. 
كاهش بيان ژن هپس��يدين با افزايش جذب آهن از گوارش 
همراه اس��ت. جهش MT2 موجب افزايش بيان هپسيدين 
و تخري��ب كانال‌هاي فروپورتين مي‌گردد كه در اين حالت 
جذب آهن خوراكي صورت نمي‌گيرد. اين بيماري از اوايل 
كودكي با آنمي ميكروس��يت و هايپوكروم ظاهر ش��ده و از 
آنج��ا كه كمبود آهن موجب اختلالات نورولوژيك از قبيل 
كاه��ش دقت و تمرك��ز )Neurocognitive( مي‌ش��ود، 

بايستي هرچه سريع تر بيماري را تشخيص داد. )1(
ب��راي كودكي ك��ه به درم��ان آهن عليرغ��م آزمايش‌هاي 
تاييد كنن��ده فقر آهن جواب نمي‌دهد، ارس��ال آزمايش‌هاي 
Anti TTG ب��راي بيم��اري س��لياك )Celiac(، عفون��ت 
ب��ا H.pylori و گاس��تريت اتوايمي��ون بس��يار س��ودمند 
اس��ت. گاس��تريت اتوايميون ممكن اس��ت عال�وه بر آنمي 
‌فقرآهن با كاهش ترش��ح فاكتور داخل��ي )IF( با كم خوني 

مگالوبلاستيك نيز ظاهر شود.

در جدول فوق علت آنمي فقرآهن در 300 بيمار مشاهده مي‌شود. توجه داشته باشيد كه گاهي آنمي فقرآهن 
نشانه‌اي بر بيماري سلياك يا گاستريت اتوايميون نهفته مي‌باشد.
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در ه��ر حاملگ��ي با توجه ب��ه افزايش ج��رم گلبول‌هاي 
قرمز، نياز جنين، رش��د جفت و زايمان، نياز به 500 تا 700 
ميلي گ��رم آهن، معادل آهن لازم براي س��نتز 500 تا 700 
سي‌س��ي خون فشرده است و فريتين كمتر از 50 به سرعت 
خان��م حامله را مبتلا به آنمي فقر آهن مي‌كند مگر اين‌كه با 
ج��ذب روزانه 3‌‌/‌‌5 ميلي گرم آه��ن جبران گردد و مصرف 
روزان��ه 20 ت��ا 30 ميلي گرم آهن به ش��كل قابل اس��تفاده 
)bioavailable(، براي جب��ران كمبود كفايت مي‌كند. در 
يك مطالعه، متوس��ط خون ريزي سيكل قاعدگي حدود 30 
سي سي بوده است كه در 10% موارد بيشتر از 85 و در %5 
موارد بيشتر از 118 سي سي مي‌باشد كه در صورت جبران 

نشدن، شخص را مستعد آنمي فقرآهن مي‌كند. 
 بيماران مبتلا به نارس��ايي كليه كه هورمون اريتروپويتين 
)Epo( براي درمان كم خوني دريافت مي‌كنند، شيوه پاسخ 
به درمان را مي‌توان از روي اش��باع ترانسفرين، گيرنده آزاد 
ترانسفرين در پلاسما )TFR( و سطح فريتين پايه پيش بيني 
كرد. اش��باع ترانسفرين كمتر از 20% با  TFR>8mg‌‌/‌‌Lو 
س��طح فريتين كمتر از 50µg‌‌/‌‌L، نش��انه فقر آهن و نياز به 
تجويز آهن وريدي براي رس��اندن سطح فريتين به بيشتر از 
100 ميكروگرم در ليتر براي پاسخ كافي به اريتروپويتين در 
بيماران غير دياليزي اس��ت در حالي كه سطح كافي فريتين 
براي بيماران دياليزي جهت پاس��خ ب��ه درمان اريتروپويتين 

بيشتر از 200µg‌‌/‌‌L مي‌باشد. 

اس��تفاده روزافزون از داروه��اي بازدارنده پمپ پروتون 
ب��راي درم��ان زخ��م   )proton pump inhibitors(
معده و اثني عش��ر و گاس��تركتومي، يك��ي از عوامل آنمي 
فقر آهن مقاوم به درمان مي‌باش��د. ترش��ح اس��يد معده در 
تبديل آهن س��ه ظرفيت��ي به دو ظرفيتي ب��راي جذب بهتر 
آن لازم اس��ت. تركيبات تانيك اسيد )Tannate(، فسفات 
)phosphate( و فيت��ات )phytate( ني��ز از جذب آهن 
خوراكي جلوگيري مي‌كنند. گفتني است كه چاي منبع غني 

از تانيك اسيد و خمير تازه منبع فيتات است.
كم خوني مگالوبلاس��تيك داراي تصوير اوالوماكروسيت 
 MCH افزايش ،RDW همراه با افزايش )MCV>100(
 MCHC اس��ت. با نرمال بودن MCHC و مق��دار نرمال
در كم خوني مگالوبلاس��تيك مي‌ت��وان اين كم خوني را از 
آگلوتيناس��يون سرد كه هر س��ه پارامتر MCV، MCH و 

MCHC افزايش مي‌يابد افتراق داد.
تصوي��ر  ب��ا  هايپرس��گمانته  نوتروفيل‌ه��اي  حض��ور 
اوالوماكروس��يت، تش��خيص كم خوني مگالوبلاس��تيك را 
قطعي ت��ر مي‌كند. چنانچ��ه آنمي مگالوبلاس��تيك با آنمي 
فقرآهن همراه باش��د، بر مرفولوژي ماكروس��يت پوش��ش 
گذاش��ته ول��ي نوتروفيل‌ه��اي هايپرس��گمانته در خ��ون 
مش��اهده مي‌ش��ود. با درمان ويتامين B12 يا اسيدفوليك، 
‌مرفول��وژي ميكرو- هايپو مربوط به آنم��ي فقرآهن نمايان 

مي‌شود. )5( 
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بیماری های ناخن
ضايعات ناشی از تروما، اونیکولیز و اونیکوگریفوز 

 مقدمه
هدف از ارائه این مطالبک ه به صورت پی در پی در مجله 
آزمایشگاه و تشخیص درج می گردند آشنایی با بیماری های 
قارچی ناخن و روش های تش��خیص صحیح آزمایشگاهی 
آن است. در شماره پیشین آناتومی و فیزیولوژی ناخن مرور 
گردید و س��پس به مبحث آسیب‌شناسی ناخن پرداخته شد 
و ابتدا از بین ضایعات ناش��ی از تروما مسئله خونمردگی و 
خونریزی زیر بستر ناخن مورد بررسی قرار گرفت. در ادامه 
مبحث ضایعات ناشی از تروما، در این قسمت اونکیولیز و 

اونکیوگریفوزیس مورد بحث قرار می گیرد.  
کلم��ات کلیدی: بیماری های ناخ��ن، اختلالات ناخن، 
ناهنج��اری ه��ای ناخن، اونکیولیز، ناخن ش��اخی شک��ل، 

اونکیوگریفوز، هیپرتروفی ناخن، اونکیوکسی

ضايعات  ناشی از تروما )ادامه( 
همانط��ور��ک ه در بخش نخس��ت ذکر گرد��ید احتمالا 
ش��ایع‌ترین علامت ضربه وارده به ناخن، هماتوم زیر ناخن 
یا خونریزی در لابلای لایه ش��اخی بس��تر ناخن می باشد. 
این حالت عموما دری کی ا چند ناخن پا دیده می ش��ود و 
اهمیت آن از این لحاظ استک ه ممکن است از کی ضایعه 
ملانوسی��تیی ا کی ملانوم بدخیم، غیر قابل تشخیص باشد. 
چنانچه این عارضه در شس��ت پا ایجاد ش��ده باشد، ممکن 
اس��ت به علت بلند بودن ورقه ناخنی ا تنگ بودنک فش و 
فشرده شدن انگشتان پا بهک فش ایجاد شده باشد. این حالت 
بیش��تر اوقات در نتیجه شروع وتوقف ناگهانی و مکرر کی 
حر��کت اتفاق م��ی افتد و در بین بازکین��ان ورزش تنیس، 

  دكتر محمد قهري
دكتراي علوم آزمايشگاهي، PhD قارچ شناسي 

استاديار دانشگاه امام حسين )ع(
ghahri14@gmail.com

ش دوم
بخ
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اسک��واشی ا راکت بال معمول اس��ت و به عنوان انگش��ت 
پای ورزشک��اری ا انگشت پای تنیس باز نام گرفته است. در 
جاگرها و دوندگان هم با مکانیسم مشابهی، انگشت چهارم 
و پنجم پا مبتلا می ش��ودک ه بنام  انگشت پای جاگر نامیده 
می ش��ود. به نظر می رسد در بین بازکینان فوتبال، به علت 
نحوه پرتاب توپ، انگشتان دوم و سوم پا مکررا درگیر شده 
و این عارضه نیز انگش��ت پای س��اکر نامیده می شود. باید 
اضافهک ردک ه این تقسیم بندی ها تا حدودی اختیاری بوده 
و هر کیاز انگش��تان پای ا تعدادی از آنها ممکن اس��ت در 
فعالیت های ورزشی مبتلا شوند. اگر هرگونه ابهامی درباره 
ماهیت تغییر رنگ ناخن از آبی به قهوه ای و به سیاه وجود 
داش��ته باش��د، برای تش��خیص صحیح لازم است بیوپسی 
انجام ش��ود. بر طبق گزارش های اولیه در 20 تا 25 درصد 
از موارد ملانوم لنتیگو نو کانگش��تان��ک ه ناخن را در گیر 
می‌کند سابقه ضربه وجود دارد، هر چند وجود سابقه ضربه 
به تنهایی برای تشخیص این عارضهک افی نیست. علاوه بر 
هماتومای زیر ناخنی، خونریزی خطی ممکن است نمودی 
از وارد ش��دن ضربه ناشی از ورزشی ا سایر صدمات باشد. 
تش��خیص این علامت بالینی آس��ان تر است و از ضایعات 
ناشی از ملانین افتراق داده می شود. خونریزی خطی ممکن 
اس��ت در نتیجه بیماری های اولیه ناخن )پس��وریازیس و 
عفونت قارچی( و بعضی اختلالات سیستم کی)دیسکرازی 

خونی، لوپوس اریتماتو( نیز ایجاد شود. 
در علاقمندان و ورزشکاران حرفه ای ورزشک اراته، در 
اثر ضربات سریع و محکم انگشتان دست و پا، به ماترکیس 
ناخن آسی��ب وارد می ش��ود. در اینجا نیز ماترکیس صدمه 
می‌خوردک ه این خود منجر به اختلال زودگذر در تشیک��ل 
کراتینوسیت ها می شود. به طورک لینکیی این عامل منجر به 
سفیدی غیر عادی ناخن )معمولا در باندهای افقی( می‌شود. 
بس��تر ناخن هم سفید می ش��ود ولی بیماریزایی این تغییر 

مشخص نیست. 
عق��یده بر این اس��تک ه این حال��ت در نتیجه اختلالات 
زود گذر در تامین خون بس��تر ناخن به وجود می آید. این 
تغ��ییرات دائمی نیس��تند و اگر ورزشک ارات��ه ادامه نیابد، 
ظاه��ر ناخن در مدت 3 الی 6 ماه مج��ددا به حالت عادی 
ب��ر می گردد. اسیک��ت ب��ازان حرفه ای )ب��ازی چوگان و 

تفریح( دچار دیس��تروفی ناخن در انگش��تان پا می شوند. 
پوشیدنک فش های تنگ اسیکت برای مدت بسیار طولانی، 
فش��ار ش��دیدی را به انگش��تان پا وارد میک ند و منجر به 
اونکیوکس��ی )onychauxis( می شود. در این افراد سایر 
تغییرات تروماتک کیه در بالا ذکر شد شامل: هماتومای زیر 
ناخنی، خونریزی خط��ی، لوکونیکیا و اونکیولیز نیز ممکن 

است ظاهر شود.

اونیکوکسی

اونیکوکسی
 اونکیوکس��ی کی نوع ضخیم شدن س��اده صفحه ناخن 
بدون هیچ گونه دفرمیتی اس��تک ه معمولا ناش��ی از تروما، 
 ،)Darier’s disease( دار��یر  بیم��اری  آکرومگال��ی، 
پس��وریازیس، پیتریاز��یس روبرا پیلاریس و��ی ا در برخی 
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م��وارد ارثی اس��ت. کی ن��وع ضایع��ه دیگر��ک ه رفع آن 
خیلی مشک��ل است ناخن انبری اس��ت. این ضایعه در اثر 
انحن��ای بیش از ح��د ورقه ناخن پدید م��ی آیدک ه صفحه 
ناخ��ن بر روی بس��تر ناخن تجاوز میک ند و به آن فش��ار 
وارد می‌کن��د و منجر به درد ش��دیدی در ناخن می ش��ود. 
اغلب بند انگش��ت انتهایی، دچار اگزوستوز )تومور شایع و 
خوش‌خیم اس��تخوانی(، آرتریت مفصل تحتانی انگشتی ا 
هر دو می‌ش��ود. این بیماری می بایست با جراحی معالجه 
ش��ود، در غیر این صورت شخص قادر به ادامه شغل خود 
نخواهد بود. درمانی ا برداش��تن بخشی از ماترکیس )ناز ک
ترک ردن ناخن( و بریدن اس��تخوان اضافی علاوه بر درمان 
ه��ای محافظهک ارانه و تسیک��ن بخش انجام می ش��ود. در 
نجاران، قالیبافان وک ارگران ساختمانی اغلب ناخن کناشی 
از ضربه دیده می ش��ودک ه به راحتی قابل تش��خیص است 
ولی به سختی درمان می ش��ود. برخورد چکش با انگشت 
س��بب تخریب دائمی ماترکیس ناخن و زخمی ش��دن آن 
می ش��ود. اپی تلیوم زیرین حصار فوقانی ناخن با قس��متی 
از بس��تر ناخن )از زمانیک ه ماترکیسی وجود ندارد تا ورقه 
ناخن را تولیدک ند و آن ها را جدا نماید( ممزوج شده و با 
هم رش��دک رده و ایجاد کی بد شک��لی بال مانند سه گوش 
را می‌کنن��دک ه پتریجیوم  نامیده می ش��ود. این نقص قابل 
برگش��ت و قابل درمان نمی باش��د ولی با جراحی اصلاح 
می ش��ود، بدین ترتیب��ک ه ماترکیس زخم��ی را بریده و 
خارجک رده و بافت س��الم باقیمانده راک نار هم می آورند و 
درنتیجه، زخم برطرف می ش��ود اما کی ورقه ناخن پیوسته 

و ناز کتر را ایجاد میک ند.

onycholysis اونیکولیز
صفحه ناخن محکم به بافت زیر آن )بستر ناخن( چسبیده 
است اما در اثر عوامل مختلفی ممکن است انتهای ناخن از 
بس��تر آن جدا شود. اونکیولیز به معنی جدا شدن بدون درد 
ناخن از بس��تر آن اس��ت. این حالت با شکاف و جدا شدن 
بین صفحه ناخن از بستر آن در ناخن های انگشتان دستی ا 
پا پدید می آید. معمولا صفحه ناخن به صورت چسبیده به 
بستر آن باقی می ماند اما این وضعیت موجب سست شدن 
ناخن ش��ده و ناخن از بستر خود شروع به خارج شدن می 

کند. ناخن ظاهری شبیه به نیمه ماه پیدا می‌کند و انتهای آزاد 
آن برآمده و شبیه بهک اپوت )هود( می‌گردد )تصاویرشماره 
1و2(. هر گروه س��نی و هر دو جنس می تواند تحت تاثیر 
ق��رار گیرد هرچن��دک ه در بالغین و به ویژه بانوان ش��ایع‌تر 
است. نام مترادف اونکیولیز “Brittle Nails” می باشدک ه 
به معنی ناخن های شک��ننده است. جدا شدن ممکن است 
ازک ناره‌ ها وی ا انتهای دیس��تال شروع شود )تصاویر شماره  
3و4و5و6(. در زنان��ی��ک ه ناخن های بلند دارند ش��ایع تر 
است. پاک کردن شدید و محکم زیر ناخن ها سبب تشدید 
این فرآیند می ش��ود. جدا ش��دگی از انتهای دیستال ناخن 
شروع شده و به آهستگی به سمت پروگزیمال پیش می‌رود. 
قس��مت غیر چس��بیده ناخن به رنگ س��فید، زرد وی ا سبز 

است، اغلب با عفونت قارچی اشتباه می شود.
اونکیول��یز يك��ي از ش��ايع ترين علائم اختال�ل ناخن 
اس��ت. به عنوان بخش��ي از علامت شناسي پسوريازيس، 
عفونت‌هاي قارچي، درماتيت نوك انگش��تان دس��ت و به 
ن��درت در بث��ورات دارویي ديده مي ش��ود. نيز در نقص 
جري��ان خون محيطي، س��ندرم ناخن زرد، س��ندرم ناخن 
صدفي، نق��ص اكتودرمي مادرزادي، در اختلالات تيروئيد 
و در رابطه با هيپرهيدروز )تعريق زياد( مشاهده مي شود. 
تروما به صورت مختلف ممكن اس��ت آغازگر يا تش��ديد 
كنن��ده اين حالت باش��د اما برخي موارد ني��ز ايديوپاتيك 
است. اونکیولیز به طور اتفاقي در نتيجه‌ يك بيماري شغلي 
پديد مي‌آيد. کی فرم شایع آنک ه به خصوص در خانم ها 
دیده می ش��ود ایدیوپات کیاست و عواملی مثل تروماهای 
خف��یف در ایجاد آن نقش دارد. اونکیولیز کی فضا در زیر 
ناخن ایجاد میک ندک ه اجرام و دبری های ش��اخی در آن 

تجمع میی ابد. 
از عل��ت ‌هایی��ک ه باعث این حالت می‌ ش��وند می ‌توان 
از پسوریازیس )شایع ‌ترین علت(، هیپرتیروئیدیسم، تروما، 
)مث  ال� دارو‌ه��ا   عفونت کاندیدیایی، س��ودومونایی، 
تتراس��اکیلین که می ‌تواند باعث اونکیولیز حساس به نور 
شود( و آلرژی‌‌های تماسی نام برد.ک ارهای داخل منزل در 
صورتیک ه بدون دستکش و سنگین باشد،کی ی از علت‌ های 
اونکیولیز محس��وب می ‌شود. داروهای دیگریک ه ممکن 
اس��ت باعث اونکیولیز شوند، مینوسکی��لین و قرص‌های 
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جلوگ��یری از بارداری هس��تند. تماس با مواد شی��میایی، 
خ��یس خوردگی به علت غوط��ه وری طولانی مدت در 
آب، درماتیت تماس��ی آلرژ کیمی توانن��د از علل دیگر 
اونکیولیز باشند. بین علت‌ های سیستم کیبرای اونکیولیز 
می ‌توان بهک م خونی و برونشکتازی اش��اره نمود. غیر از 
پس��وریازیسک ه درگیری شناخته ش��ده‌ ای در اونکیولیز 
دارد، ل��کین پلان هم می ‌تواند باعث اونکیولیز ش��ود. تا 
۵۰ درص��د از بیم��اران مبتلا ب��ه پس��وریازیس درگیری 
ناخن  دارند. در پس��وریازیس ناخن، ممکن است علاوه 
 )pitting( ب��ر اونکیول��یز، نقط��ه نقطه‌ ه��ای فرورفت��ه
و ل��که ‌ه��ای زرد رنگ ش��فاف ز��یر ناخن دیده ش��ود. 
‌بیماران مبتلا ب��ه اونکیولیز باید از نظر هیپرتیروئیدیس��م

 بررسی شوند.

 

تصویرشماره 1- انتهای آزاد ناخن برآمده شده است

تصویرشماره 2- انتهای آزاد  برآمده و شبیه به نیمه ماه، 
)اونیکولیز و هایپرکراتوز زیر ناخن(

 تصویرشماره 3- اونیکولیز انتهای آزاد 
و لبه های جانبی ناخن

تصویرشماره 4- اونیکولیز پیشرفته که بیشتر سطح 
ناخن را درگیر کرده است

تصویرشماره 5- اونیکولیز ناشی از ضربه

تصویرشماره 6- اونیکولیز لبه دیستال ناخن
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تصویرشماره 7- اونیکولیز

 تصویرشماره 8- اونیکولیز ناشی 
از ضربه در انگشتان دست

علل ایجاد کننده اونیکولیز
تروما: مانکیورک ردن نامناس��ب ناخ��ن ها اغلب موجب 
اونکیولیز می ش��ود. پیرایش بیش از حد ناخن ها می تواند 
بستر ناخن را در معرض عوامل خارجی قرار دهد و ممکن 
اس��ت باعث بلندک ردن صفحه ناخن ش��ود. ترومای ناخن 

اغلب مهم ترین علت اونکیولیز است.
فشار: اس��تفاده ازک فش های خیلی تنگ باعث می شود 
که پاها عرقک رده و ناخن های شس��ت پا به مدت طولانی 
تحت فش��ار قرار گرفت��ه و این حالت منجر ب��ه اونکیولیز 

می‌گردد.
تیروئید هایپراکتیو: ترشح بیش از حد نرمال غده تیروئید 

می تواند موجب اونکیولیز گردد.
کمب��ود آهن: کمبود آهن در بدن گاهی اوقات می تواند 

موجب اونکیولیز شود.
آلودگی های پوس��ت: مشک��لات پوس��ت نظ��یر اگزما 
و پس��وریازیس همچن��ین می توانند به عن��وان فاکتورهای 
مس��بب برای اونکیولیز عمل نمایند. پوست اطراف ناخن و 
کوتکیول در چنین مواردی خش کو ورقه ورقه می شوند.
مواد تحرکی کننده: مواجهه پوست با مواد تحرک کیننده 
نیز می تواند مشک��ل اونکیول��یز در ناخن ایجاد نماید. مواد 
شی��میایی خاصیک ه در لا کناخن وج��ود دارند می‌توانند 
برای پوس��ت آلرژی زا باش��ند و علائم ناهنجاری را ایجاد 

کنندک ه موجب جداشدن ناخن از پوست شود.
رطوبت: در اث��ر مواجهه طولانی مدت پوس��ت اطراف 
ناخن با آب جدا ش��دگی ناخن از بستر خود اتفاق می افتد 

و به این صورت اونکیولیز ایجاد می شود.
داروه��ا: اونکیولیز به عن��وان عارضه جانب��ی برخی از 
داروها ایجاد می شود. نش��انه های سفید وک وچ کممکن 
است روی ناخن ایجاد شوند. در اونکیولیز، داروهای شیمی 
درمانی، تتراساکیلین ها و داروهای حاوی ویتامین A اغلب 

به عنوان فاکتورهای مسبب مطرح هستند.
پسوریازیس: در اونکیولیز، پسوریازیس اغلب کی علت 
اصلی است. پس��وریازیس کی اختلال مزمن پوست است 
و هنگامیک ه بیماری پوس��ت انگشتان دست و پا را تحت 
تاثیر قرار می دهد ناخن ها بطور جدی متاثر می گردند. در 
مراحل پیش��رفته تمام ناخن می تواند از بسترش جدا شود. 
اونکیولیز در ناخن های انگش��تان پس��وریاتکیی به سختی 

درمان می شود.

تشخیص اونیکولیز
تشخیص اونکیولیز بهک م کمشاهده فیزکیی و همچنین 
آزما��یش های لابراتواری اس��ت. از دبری ه��ای زیر ناخن 
نمونه برداریک رده و آزمایش مستقیم مکیروسکپی با پتاس 
وک ش��ت از نظر ق��ارچ انجام می ش��ود. آزمایش پتاس به 
تشخیص سریع عفونت ناخن در اونکیولیزک م کمیک ند.
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درمان
اونکیول��یز ناخ��ن می توان��دک املا ناراح��تک ننده و 
دردنا کباش��د. در مواردیک ه عفونت همراه باش��د درد 
ب��ه صورت حاد وج��ود دارد. ناخن مبتلا ب��ه اونکیولیز 
فعالیت فرد را مختل میک ند و می تواند مشکلاتی را در 
خوردن  )در انگشتان دست( و راه رفتن )در انگشتان پا( 
موجب شود. در صورت عدم درمان و اصلاح، اونکیولیز 
می تواند عفونی ش��ود. با گذشت زمان آب، دبری های 
کرات��ین، اجرام و غبار در فضای ایجاد ش��ده بین صفحه 
و بس��تر ناخن جمع شده و سپس باکتری ها، مخمرها و 
قارچ های مس��بب عفونت به آن اضافه می شوند. منظره 
اونکیول��یز س��فید رنگ به رنگ زردی ا��ک رم در می آید. 
در اکث��ر م��وارد اونکیولیز موجب عفونت می ش��ود. در 
صورت عدم درمان ب��ه موقع، اونکیولیز می تواند باعث 
ایجاد آبس��ه در بستر ناخن ش��ده و گاه و بیگاه موجب 
خروج چر کش��ود و تمام ناحیه ناخن به مدت طولانی 

دردنا کبماند.
درمان عمومی ش��امل بریدن بخش جداش��ده از بستر 
ناخن و خش ک��نگاه داش��تن س��طح زیر ناخن اس��ت. 
می‌توان از داروهای موضعی مثل تنتور ضد قارچ مایعک ه 
حاوی مکیونازول استی ا فلوکونازول خوراکی استفاده 
نم��ود. ب��ا توجه به اینک ه ب��ه دنبال اونکیول��یز فراوانی 
عفونت ‌های ثانویه زیادتر می ‌ش��ود، تمیز نگاه داش��تن 
ناخن قس��مت مهمی از درمان اس��ت. غالب��ا در درمان 

از کورتکیواستروئیدهای موضعی استفاده می‌ شود.

بهداشت و پیشگیری
 کوتاه نگاه داش��تن ناخن ها:  ناخن بلند آن را برای 
آسیب پذیری مستعد میک ند. بهتر است قسمت بلند شده 
��یا برآمده ناخن به دقتک وتاه ش��ود. این عمل همچنین 
موجب می ش��ودک ه اجرام و گرد و غبار در زیر قسمت 
برآمده ناخن رسوب نکند و در نتیجه از ایجاد اونکیولیز 
ناش��ی از قارچ ها، باکتری ها و مخمرها جلوگیریک ند. 
کوتاهک ردن ناخن باید طوری باش��دک ه بس��تر ناخن در 
مع��رض هوا و عوامل خارجی ق��رار نگیرد. تا زمانیک ه 
ناخن به رشد خود ادامه می دهد آنتی‌بیوتکی‌ها، داروهای 

آنالژز کیو سایر داروهای ضروری به پیشگیری از سایر 
علایمک م کمیک نند.

اجتن��اب از مواد ش��یمیایی آس��یب رس��ان: از مواد 
شی��میایی قوی و محصولاتیک ه موجب تحر کیپوست 
در بستر ناخن می شوند اجتنابک نید. اگر در مورد لا ک
مورد اس��تفاده خود تردید دارید بهتر استک ه استفاده از 
آن را متوقفک نید. هر گونه اثری از مواد آرایش��ی را از 

صفحه ناخن خود پاکسازیک نید.
اس��تفاده از کفش ه��ای راحت: همانط��ورک ه گفته 
ش��دک فش های تنگ و چس��بان می توانن��د به ناخن ها 
آسی��ب رس��انده و باعث تعریق غیر ضروری پا ش��وند. 
باید ازک فش های راحتی استفاده شودک ه فضای مناسبی 
بین انگش��تان پا فراهمک ند. هر گونه فش��ار باید از روی 

ناخن‌ها برداشته شود.
اجتن��اب از آب: اونکیولیز مربوط به عفونت مخمری 
اغل��ب در افرادی دیده می ش��ودک ه ب��رای مدت های 
طولان��ی در آب قرار  می گیرند. اگر امکان دوری از آب 
برای مدت طولانی وجود ندارد از عوامل خشک ک��ننده 
 )castellani’s paint( پوس��ت نظیر رنگک اس��تلانی
اس��تفادهک نید. برای جلوگیری از عفونت مقدارک می از 
آن را در اطراف ناخن های دس��ت��ی ا پا قرار دهید. اگر 
اونکیول��یز مربوط به عفونت باش��د علاوه بر نکات فوق 

باید از داروهای اختصاصی مربوطه نیزک م کگرفت.

هیپرتروفی ناخن و اونیکوگریفوز 
Onychogryposis

در این گروه اختلالات، تروما تنها عامل س��ببی است 
و برخ��ی موارد احتمالا علت تکاملی دارند ولی ضربه و 
پوشی��دنک فش تنگ از علل مهم آن می باشند. ناخن ها 
ضخیم و در مقطع حلقوی هستند. دراونکیوگریفوز )نام 
دیگر آن عبارت اس��ت از  onychogryposis( ناخن 
علاوه بر ضخیم شدن، به درون و زیر خود پیچ  می‌خورد 
و ش��بیه شاخ قوچ )ram’s horn nails( می‌شود. این 
بیماری بیشتر در ناخن شست پا دیده می شود ولی سایر 
ناخن های پا نیز مبتلا می ش��وند. ب��ه خودی خود کی 
بیماری نیست بلکه عمدتا در اثر سن بالا، ضربه به ناخن، 
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عفون��ت قارچی و برخی بیماری ‌ها از قبیل دیابت و نیز 
بیماری عروق محیطی ایجاد می ‌شود. 

تصویر شماره 9: اونیکوگریفوز ناخن های پا 

تصویر شماره 10: اونیکوگریفوز ناخن  شست پا

بن��د  نع��ل  ناخ��ن  ن��ام  ب��ه  زمان��ی  ‌اونکیوگریف��وز 
)Ostler,s Nail( مع��روف بود زیرا برخی موارد در نتیجه 
آزار حاصل از لگدک ردن اس��ب ب��ر پای نعل بند، به هنگام 
نعل زدن اسب ایجاد می شده اند. ناخن ها ضخیم و خمیده 
می ش��وند و فوق العاده س��خت بریده می شوند به طوری 
که بیمار آن را رها میک ند. هر چه بیش��تر رش��د میک نند، 

ترومای بیش��تری در نتیجهک فش بر آن ها وارد می ش��ود و 
آسیب حاصله فزون تر می گردد.

تصویر شماره 11: اونیکوگریفوز ناخن های پا

تصویر شماره 12: اونیکوگریفوز ناخن های پا

هیپرتروف��ی ناخن به معنی ضخیم ش��دن و افزایش طول 
ناخن اس��ت در حالی��ک ه اونکیوگریفوز به معنی خمیدگی 
ناخن و نیز مشابه شاخ قوچ شدن است. درمان مشکل بوده 
و می تواند رادکیالی ا تسیک��نی باش��د. در اشخاص مسن 
درمان تسیکنی ارجح است و شامل بریدن منظم ناخن‌های 
گرفتار اس��تک ه معمولا توس��ط متخصصی ا اس��تفاده از 
ناخن‌گیر و س��وهانی ا کی اره ماشی��نی بریده می ش��ود. با 
شی��وعک متر، ناخن توس��ط بافت جوانه گوشتی حاصل از 
بس��تر ناخ��ن در بر گرفته می ش��ود و قطع آن س��بب درد 
و خونریزی می‌گردد. در اش��خاص جوان تر، ناخن ممکن 
است هر بارک ه رشد می‌نماید با عمل جراحی برداشته شود. 
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در تمام موارد فوق عوامل قارچی نیز می توانند به صورت 
ثانویه به ناخن ها حملهک رده و اوضاع را پیچیده ترک نند.

تصویر شماره 13: هایپرتروفی ناخن شست پا
تصویر شماره 14: هایپرتروفی همراه با دفرمیتی در 

ناخن شست پا
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مروري بر تظاهرات باليني و پيامدهاي بلند مدت 
)PCOS( سندرم تخمدان پلي كيستيك

چيكده
س��ندرم تخمدان پلي كيس��تيك )PCOS( ش��ايع ترين 
اختلال غدد درون ريز ميان زنان در س��نين باروري اس��ت 
و ش��ايع ترين علت ناباروري ناشي از عدم تخمك‌گذاري 
اس��ت. اختلال تخمك گذاري، هايپرآندروژنيس��م و ظاهر 
مرفولوژيك تخمدان‌هاي پلي كيس��تيك ويژگي‌هاي كليدي 
اين س��ندرم هس��تند. زن��ان مبتلا ب��ه PCOS اغلب براي 
اختلالات سيكل قاعدگي، تظاهرات باليني هايپرآندروژنيسم 
و ناباروري به دنبال مراقبت‌هاي پزشكي هستند. اختلالات 
قاعدگي كه معمولا در PCOS مش��اهده مي‌ش��ود ش��امل 

اليگومنوره، آمنوره و خون ريزي قاعدگي نامنظم و طولاني 
مدت اس��ت. ش��واهد باليني اصلي هايپرآندروژنيسم شامل 
هيرسوتيس��م، آكنه و آلوپسي آندروژنيك است. اين سندرم 
يك بيم��اري منحصر به دوره باروري و نوجواني نيس��ت، 
بلكه مي‌تواند با اثرات متفاوت در زندگي بيمار همراه باشد. 
بيم��اران PCOS در مع��رض خطر ابتلا ب��ه ديابت نوع 2، 
اختلالات چربي، فش��ار خون ب��الا، بيماري قلبي و عروقي 
و حتي س��رطان اندومتر هس��تند. همچنين شواهد محدود 
و متضادي در مورد خطر ابتلا به س��رطان تخمدان و س��ينه 
در اي��ن بيماران وجود دارد كه اثب��ات آن نيازمند مطالعات 
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بيش��تر است. با توجه به ش��يوع بالاي PCOS، عوارض و 
چالش‌ه��اي مرتبط با آن مي‌تواند بار بهداش��تي و اقتصادي 
فراواني در كشورها ايجاد كند، بنابراين پزشكاني كه مراقبت 
از اي��ن بيم��اران را بر عه��ده دارند در كنار درمان مس��ائل 
باروري و آرايش��ي بهداش��تي بيماران PCOS، بايد جهت 
پيش��گيري از پيامده��اي بلند مدت آن نيز اق��دام كنند. لذا 
در مقال��ه حاضر، ابتدا مروري اجمالي بر ويژگي‌هاي باليني 
شايع اين س��ندرم خواهيم داشت و س��پس پيامدهاي بلند 

مدت آن را مطرح خواهيم كرد. 
روش كار: جست و جو با استفاده از پايگاه‌هاي اطلاعاتي 
ب��ا   SID pubmed، google scholar، Elsevier و 
 ،)PCOS( كليد واژه‌هاي س��ندرم تخمدان پلي كيس��تيك
اختلالات قاعدگي، هيرسوتيس��م، آكن��ه، ناباروري، ديابت، 
بيماري قلبي عروقي، س��رطان انجام ش��د و از ميان مقالات 
منتشر شده از سال 2006 تا 2016، 37 مقاله بررسي شد.

كليد واژه ه��ا: آكنه، اختلالات قاعدگ��ي، بيماري قلبي 
عروقي، ديابت، سرطان، ناباروري، هيرسوتيسم

مقدمه
س��ندرم تخمدان پلي كيستيك شايع ترين اندوكرينوپاتي 
ميان زنان در س��نين باروري اس��ت )1(. شناخته شده ترين 
توصيف براي PCOS توسط استين و لونتال در سال 1935 
مطرح ش��د كه چند زن چاق با علائم آمنوره، هيرسوتيس��م 
و ناب��اروري ب��ه هم��راه تخمدان‌ه��اي بزرگ و كيس��تيك 
را ش��رح دادند. اين س��ندرم يك وضعي��ت ناهمگن با بيان 
متغير فنوتيپي اس��ت ك��ه منجر به اختال�ف قابل توجه در 
معيارهاي تشخيصي مي‌ش��ود )2(. برآوردهاي شيوع بسته 
به جمعيت مورد مطالعه و معيارهاي تش��خيصي به كار برده 
ش��ده، بين 6 و 26 درص��د قرار گرفته اس��ت )3(. مطالعه 
اخير رمضاني و همكاران��ش بر روي 1126 زن كه به طور 
تصادفي از ميان زنان در س��نين ب��اروري از مناطق مختلف 
جغرافيايي ايران انتخاب ش��ده بودند، بيانگر آن اس��ت كه 
 ،NIH ميزان ش��يوع اين عارضه در ايران مطابق با تعريف
7‌/‌1 درصد و بر اس��اس معيار AES، 11‌/‌7 درصد و مبتني 
ب��ر تعريف Rott، 14‌/‌6 درصد گزارش ش��ده اس��ت )4(. 
با توجه ب��ه معيارهاي Rotterdam جديدي كه توس��ط 

ESHRE‌/‌ASRM تنظي��م ش��ده، ب��ه منظور تش��خيص 
PCOS حداق��ل دو مورد از س��ه معيار ذي��ل بايد در فرد 
مطابقت داشته باشد، اليگومنوره يا آمنوره، هيپرآندروژنيسم 
و مرفولوژي تخمدان پلي كيس��تيك در ارزيابي اولتراسوند، 
البته پس از حذف س��اير شرايط پزشكي كه منجر به چرخه 
قاعدگي نامنظم و هيپرآندروژنمي مي‌ش��ود )6، 5(. به نظر 
مي‌رس��د عوامل متعددي در توس��عه آن نقش داشته باشند. 
ش��ايد بيماري به عنوان زمينه ژنتيكي در فرد وجود داش��ته 
باش��د و علائم آن توس��ط عوامل محيطي و ش��يوه زندگي 
تشديد ش��ود. علائم اين س��ندرم هر دو سيستم اندوكرين 
و ژينكولوژي��ك را درگير مي‌كن��د )7(. به طور معمول اين 
عارضه ب��ا علائم عدم تخمك‌گذاري )آمن��وره، اليگومنوره 
يا س��يكل قاعدگي نامنظ��م( همراه با ش��واهد باليني و‌/‌ يا 
بيوش��يميايي افزايش س��طح آندروژن )هيرسوتيسم، آكنه يا 
آلوپسي( ظهور مي‌كند )8(. اين سندرم بيماري خاص دوره 
باروري و نوجواني نيس��ت، بلكه مي‌تواند با اثرات متفاوت 
در زندگي فرد همراه باش��د. عوارض اصلي اين بيماري در 
نوجواني ش��يوع آمنوره، اليگومنوره، هيرسوتيسم، چاقي و 
آكنه است. در سنين باروري، شكايت اصلي بيمار ناباروري 
و تخمك‌گذاري نامنظم است. عوارض سن نوجواني هنوز 
در اين دوره وجود دارد. در س��نين قبل از يائسگي و بعد از 
يائس��گي، اين س��ندرم مي‌تواند خطر ابتلا به ديابت نوع 2، 
فشار خون بالا، ديس ليپيدمي، بيماري قلبي عروقي و حتي 
س��رطان اندومتر و احتمالا سرطان پس��تان را افزايش دهد 
)7(. در اي��ن مقاله، مروري اجمالي ب��ر ويژگي‌هاي باليني 
اين س��ندرم خواهيم داشت و بر عوامل خطر آن در طولاني 

مدت تاكيد خواهيم كرد.

اتيولوژي: مقاوت به انسولين و هايپرآندروژنمي
پاتوفيزيول��وژي دقي��ق PCOS پيچيده اس��ت و تا حد 
زيادي نامشخص باقي مانده است. اگر چه بحث مفصل تر 
در اي��ن باره فراتر از محدوده اين مقاله اس��ت، عدم تعادل 
هورموني اساس��ي ايجاده ش��ده توس��ط تركيبي از افزايش 
آندروژن‌ها و‌/‌ يا انس��ولين زير بناي PCOS است. عوامل 
ژنتيكي و محيطي دخيل در اختلالات هورموني در تركيب 
با عوامل ديگر ش��امل چاقي، اختلال در عملكرد تخمدان و 
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اختلالات هيپوتالاموسي هيپوفيزي در اتيولوژي آن شركت 
مي‌كنند. هايپرآندروژنيس��م يك عامل به خوبي تثبيت شده 
در اتيولوژي اين س��ندرم اس��ت، كه تقريب��ا در 80%-60% 
موارد نمايان ش��ده است. مقاومت به انس��ولين نيز يكي از 
 PCOS عوام��ل پاتوفيزيولوژي��ك در %80-%50 بيماران

است )9(.

PCOS ويژگي‌هاي بيوشيميايي
ب��ه طور كلي، زنان مبتلا به PCOS س��طوح پايين تري 
 )SHBG( از گلوبولين متصل ش��ونده به هورمون جنس��ي
و س��طوح بالات��ري از تستوس��ترون آزاد در ح��ال گردش 
)cFT(، گلوكز پس از غذا، انس��ولين در حالت ناش��تايي، 
تري گليس��يريد، كلس��ترول ت��ام و ش��اخص ارزيابي مدل 
هموس��تازي )HOMA index( را نشان مي‌دهند. علاوه 
بر اين در اين بيماران افزايش نسبت هورمون زرده‌اي كننده 
)LH( به هورمون محرك فوليكولي )FSH( ديده مي‌شود. 
از آنجا كه هورمون ضد مولرين )AMH( برخي جنبه‌هاي 
عملكرد تخمدان را منعكس مي‌كند و اغلب PCOS توسط 
افزايش فوليكول‌هاي آنترال در تخمدان‌ها مش��خص ش��ده 
اس��ت، به اين ترتيب AMH ممكن اس��ت در تش��خيص 
PCOS مفي��د باش��د. به نظر مي‌رس��د در زن��ان، افزايش 
غلظت‌هاي س��رمي AMH با س��ه پارامتر PCOS، يعني 
Oligoanovulation، هايپرآندروژنيس��م و مرفول��وژي 
تخمدان پلي كيستيك به خوبي در ارتباط است، اما هنوز به 

طور عمومي شامل پانل بيوشيميايي نمي‌شود )10(. 

تظاهرات باليني PCOS ناشي از اختلالات 
اندوكريني

تظاهرات باليني PCOS به ش��كل گس��ترده‌اي متفاوت 
است. زنان مبتلا به اين سندرم اغلب براي اختلالات سيكل 
قاعدگي، تظاهرات باليني هايپرآندروژنيس��م و ناباروري به 
دنبال مراقبت‌هاي پزش��كي هس��تند. اختلالات قاعدگي كه 
معمولا در اين سندرم مش��اهده مي‌شود شامل اليگومنوره، 
آمن��وره و خ��ون ريزي قاعدگ��ي نامنظ��م و طولاني مدت 
است. اگر چه، %30 از بيماران قاعدگي طبيعي دارند. تقريبا 
%90- %85 زن��ان اليگومنوره، از اين س��ندرم رنج مي‌برند 

 PCOS اين در حالي اس��ت كه %40- %30 از زنان آمنوره
خواهن��د داش��ت )11(. ش��رايط بس��ياري مي‌توانند باعث 
هايپرآندروژنيس��م در زنان ش��وند، اما شايع ترين علت در 
 ،PCOS است )12(. زنان مبتلا به PCOS سراس��ر جهان
اغلب به دليل افزاي��ش بيش از حد آندروژن محيطي دچار 
اختلالات پوس��تي ش��امل هيرسوتيس��م، آكنه ولگاريس و 
آلوپس��ي آندروژنيك مي‌ش��وند. يكي ديگ��ر از اختلالات 
پوس��تي در PCOS، آكانتوريس نيگريكنس است كه يك 
نشانه شايع هايپر انسولينمي است )13(. هيرسوتيسم نشان 
دهنده يك ش��اخص اوليه باليني از هيپرآندروژنيس��م است 
)14(. بعد از اليگومنوره، هيرسوتيس��م جزء دومين علامت 
ش��ايع PCOS اس��ت )15(. در مطالعه انجام شده بر روي 
بيش از 300 بيمار PCOS، كس��اني كه داراي شواهدي از 
هيپرآندروژنمي بودند، %63 هيرسوتيسم باليني داشتند و از 
ميان اين افراد مبتلا به هيرسوتيسم، %68 هايپرآندروژنميك 
بودن��د )16(. بي��ش از %90 از زنان ب��ا قاعدگي طبيعي كه 
هيرسوتيس��م داشتند، با بررسي س��ونوگرافي مشخص شد 
ك��ه تخمدان‌هاي پلي كيس��تيك دارن��د )11(. اين عارضه 
شايع‌ترين علت بروز هيرسوتيسم است. بنا بر گزارش اخير 
انجم��ن Androgen Excess-PCOS، بررس��ي انجام 
ش��ده ب��ر روي 18 مطالعه صورت گرفته از س��ال 1983 تا 
2007 ك��ه در بر گيرنده 6281 بيم��ار PCOS بود، حاكي 
از آن اس��ت كه %74‌/‌7 از زنان هيرسوتيس��م داشتند )17(. 
مقاومت به انس��ولين با هايپرانس��ولينمي جبراني، در نتيجه 
افزايش وزن بيش از حد، ممكن اس��ت منجر به فرونشاني 
SHBG، افزايش س��طح تستوس��ترون آزاد فع��ال از لحاظ 

بيولوژيكي و تجلي نهايي هيرسوتيسم شود )18(. 
درجه هيرسوتيس��م ممكن اس��ت توس��ط فعاليت نسبي 
آنزي��م 5- آلف��ا ردوكتاز كه تستوس��ترون را ب��ه متابوليت 
فعال تر دي‌هي��درو تستوس��ترون )DHT( تبديل مي‌كند، 
تح��ت تاثي��ر قرار بگي��رد. تفاوت‌ه��اي ن��ژادي و ژنتيكي 
در فعالي��ت آنزيم 5- آلف��ا ردوكتاز ممكن اس��ت ارزيابي 
مي��زان و تاثي��ر هيرسوتيس��م را تغيي��ر ده��د. انس��ولين و 
فاكتورهاي رش��د شبه انس��ولين فعاليت 5-آلفا ردوكتاز را 
‌تحريك مي‌كنند )18(. از سيس��تم امتياز بندي اصلاح ش��ده
 Ferrimen-Gallwey (F-G)  جه��ت تعيي��ن ش��دت 
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هيرسوتيس��م، از طريق ارزيابي اندازه رش��د مو در نه ناحيه 
كليدي آناتوميكال اس��تفاده مي‌شود )15 و 14(. نمره صفر 
)بدون موي انتهايي( و نمره چهار )موي انتهايي گسترده( به 
اين مناطق داده مي‌شود. به طور كلي نمره هشت يا بالاتر به 

عنوان هيرسوتيسم تعريف مي‌شود )15(. 
نش��انگرهاي  از  يك��ي  مي‌توان��د  ني��ز  آكن��ه  ظه��ور 
هايپرآندروژنيس��م باشد اما ميزان ش��يوع آن در اين سندرم 
پايي��ن ت��ر اس��ت و اختصاصي��ت كمت��ري در مقايس��ه با 
هيرسوتيس��م دارد. تقريبا در %30- %15 زنان بالغ مبتلا به 
PCOS آكنه ديده مي‌شود )11(. آلوپسي آندروژنيك يكي 
از مواردي مي‌باش��د كه كمتر م��ورد مطالعه قرار گرفته و به 
عنوان يك علامت ضعيف تر آندروژن بيش از حد اس��ت، 
به طور كلي ش��يوع پاييني از آن در PCOS گزارش ش��ده 

است )15(. 
 ناب��اروري، %40 بيم��اران PCOS را تح��ت تاثير قرار 
مي‌دهد. اين س��ندرم ش��ايع ترين علت ناب��اروري از نوع 
عدم تخمك‌گذاري اس��ت. تقريب��ا %95-%90 زنان با عدم 
تخمك‌گذاري كه ب��ه كلينيك ناب��اروري مراجعه مي‌كنند، 
PCOS دارند )11(. نتايج مطالعه هارت و دوهرتي در سال 
2015 بيانگر آن بوده كه ناباروري در ميان زنان PCOS ده 
برابر ش��ايع تر از گروه كنترل سالم است )19(. اين اختلال 
معمولا با مقاومت به انس��ولين و هايپر انس��ولينمي مرتبط 
اس��ت. انس��ولين باعث تحريك ترش��ح آندروژن‌ها توسط 
 SHBG سلول‌هاي تكاي تخمدان مي‌شود. همچنين توليد
را مهار مي‌كند، به اين ترتيب س��طح آندروژن آزاد افزايش 
مي‌ياب��د. ب��ه طور مش��ابه، مقادير بيش از حد LH س��بب 
افزايش ترش��ح آندروژن تخمدان مي‌ش��ود. نسبت بيشتر از 
 PCOS در ارتباط با الگوي كلاسيك FSH به LH 2‌/‌5 :1
اس��ت. لذا به دليل كاهش سطوح FSH به LH، سلول‌هاي 
گرانول��وزاي تخمدان قادر به آروماتيزه كردن آندروژن‌ها به 
اس��تروژن‌ها نيس��تند )20(. از طرفي توليد AMH توسط 
س��لول‌هاي گرانولوزاي تخمدان در ش��رايط آزمايشگاهي 
در بيم��ارانPCOS با عدم تخمك‌گذاري تا 75 برابر و در 
بيماران PCOS با تخمك‌گذاري نرمال تا 20 برابر بيشتر از 
تخمدان‌هاي نرمال اس��ت )21(. توليد بيش از حد هورمون 
ضد مولرين با كار FSH ضديت دارد و در دس��ترس بودن 

اس��تروژني كه براي رش��د فوليكول‌ها لازم است را كاهش 
مي‌دهد. توقف رش��د فوليكولي منجر به اختلال قاعدگي و 

ناباروري مي‌شود )22(. 

PCOS پيامدهاي بلند مدت
1- مقاومت به انسولين و ديابت

ب��ه طور كل��ي، مقاومت به انس��ولين و هيپرانس��ولينمي 
جبراني %70- %65 از زنان مبتلا به PCOS را تحت تاثير 
‌قرار مي‌دهد، كه در اين مي��ان %80- %70 از بيماران چاق
 (BMI<25)و%25- %20 از بيم��اران لاغر (BMI>30)
اي��ن ويژگي‌ه��ا را نش��ان مي‌دهند. به نظر مي‌رس��د بخش 
مقاوم��ت ب��ه انس��ولين مس��تقل از چاقي باش��د و به طور 
خاص به PCOS مرتبط اس��ت، كه ب��ا اختلالات موجود 
در مكانيسم‌هاي سلولي عمل انس��ولين و عملكرد رسپتور 
انس��ولين ب��ه اثبات رس��يده اس��ت )23(. بح��ث كامل از 
مكانيس��م‌هاي پيچي��ده دخي��ل در مقاوم��ت به انس��ولين، 
هيپرانسولينمي و ديابت مليتوس نوع DMT2( 2( فراتر از 
محدوده اين مقاله است. مكانيسم‌هاي دخيل در مقاومت به 
انسولين با حضور عوامل ژنتيكي و محيطي، به احتمال زياد 
پيچيده اس��ت )9(. در زن��ان لاغر مبتلا به PCOS گزارش 
ش��ده است كه يك شكل ذاتي از مقاومت به انسولين دارند 
كه ش��امل نقص‌هاي پس از اتصال در س��يگنالينگ رسپتور 
انسولين اس��ت. در حالي كه زنان چاق مبتلا به PCOS نه 
تنها از مقاومت به انسولين ذاتي PCOS رنج مي‌برند بلكه 
مقاومت به انسولين همراه با چاقي بيش از حد، فشار خون 
بالا و ساير عوامل متابوليك نيز به آن اضافه مي‌شود )24(.
برخ��ي از داده‌هاي انس��اني درجه بالاي��ي از ارتباط بين 
هايپرآندروژنيسم )HA( و مقاوت به انسولين )IR( را نشان 
مي‌دهند و به نظر مي‌رس��د ارتب��اط بين HA و IR در بين 
زنان مبتلا به PCOS و غير مبتلا به PCOS متفاوت است 
)25(. از آنجاي��ي كه بيماران PCOS مقاومت به انس��ولين 
و هايپرآندروژنيس��م هر دو را دارند، درك چگونگي ارتباط 
اين دو ش��رايط با هم مهم است. براي درك چگونگي تاثير 
HA روي IR محقق��ان اثرات غلظت ف��وق فيزيولوژيكي 
تستوس��ترون را در آديپوس��يت‌هاي زير جلدي زنان مورد 
بررس��ي قرار دادند. مشخص شد كه تستوسترون، IR را در 
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آديپوسيت‌هاي زير جلدي از طريق فعال سازي گيرنده‌هاي 
آندروژني القا مي‌كند. اثر انس��ولين بر متابوليسم گلوكز، به 
عل��ت نقص در فسفريلاس��يون پروتئين كين��از-ζC كه به 
طور معمول تاثير انس��ولين بر انتقال گلوكز را ميانجي‌گري 
مي‌كن��د، مختل ش��د. به طور مش��ابه، آديپوس��يت‌هاي زير 
جلدي زنان مبتلا به PCOS مورد بررس��ي قرار گرفتند تا 
ببينند چه چيزي ممكن اس��ت موجب ايجاد IR در ارتباط 
با PCOS شود. جالب توجه است كه آديپوسيت‌هاي زنان 
 β3-افزايش عمل گليكوژن س��نتاز كيناز PCOS مبت ال�به
(GSK3β) را نش��ان دادن��د. در نتيج��ه، تحري��ك انتقال 
گلوكز به واسطه انسولين مختل شد و IR افزايش پيدا كرد. 
عال�وه بر اين بيان بيش از ح��د GSK3β منجر به ترويج 
س��نتز آندروژن به واس��طه تحريك مس��تقيم فعاليت آنزيم 
P450c17 مي‌شود. نتايج اين دو مطالعه نشان مي‌دهد كه 
تماس مس��تمر با آندروژن‌ها اثر انسولين را مختل مي‌كند و 
در پيش��رفت IR شركت مي‌كند )10(. مقاومت به انسولين 
در بيم��اران PCOS ارتب��اط نزديكي با چاقي ش��كمي و 
هايپرآندروژنيس��م دارد )26(. ارتباط بين هايپرآندروژنيسم 
و مقاومت به انس��ولين در بس��ياري از مطالعات به صورت 
معني‌دار است اما نه به اندازه ارتباطي كه بين ناهنجاري‌هاي 

انسولين و چاقي است )25(.
 به نظر مي‌رسد خطر كلي ابتلا به ديابت نوع 2 و اختلال 
تحمل گلوك��ز )IGT( در بيماران PCOS 3 تا 7 برابر در 
مقايسه با جمعيت زنان سالم، بالاتر باشد. شروع عدم تحمل 
گلوكز در زنان مبتلا به اين س��ندرم در مقايس��ه با همتايان 
س��الم خود در س��نين پايين تر )معمولا در حال حاضر در 
دهه س��وم- چه��ارم زندگي( رخ مي‌دهد. چاقي ش��كمي، 
پروفايل نامطلوب ليپيد، IGT، مقاومت به انسولين به ويژه 
در افراد چاق و با س��ابقه خانوادگ��ي مثبت در ديابت، تنها 
چن��د نمونه از عوامل خطر ابتلا به ديابت نوع 2 در بيماران 
 PCOS اس��ت. )26(. ب��ه همي��ن منظور، اخي��را PCOS
توس��ط فدراسيون بين‌المللي ديابت و انجمن ديابت آمريكا 
ب��ه عنوان يك عامل خطر غي��ر قابل تغيير مهم در ارتباط با 
ديابت نوع 2 ش��ناخته شده است )27(. متخصصان سلامت 
 PCOS باي��د بدانند كه حتي زنان لاغ��ر و جوانتر مبتلا به
ممكن اس��ت مبتلا به ديابت باش��ند و شناس��ايي اين زنان 

 DMT2 فرصت‌هاي ارزشمندي جهت جلوگيري از بروز
فراهم مي‌كند )28(.

2- بيماري قلبي عروقي
مطالعات انجام ش��ده در مورد زن��ان مبتلا به PCOS و 
زنان غير بيمار كه از نظر BMI مطابقت داشتند، به چندين 
عام��ل خطر بيماري قلبي عروقي مرتبط با PCOS اش��اره 
دارند كه در زنان چاق مبتلا به PCOS بس��يار مهم اس��ت. 
دي��س ليپيدمي در 70% بيم��اران PCOS ايالت متحده رخ 
مي‌دهد. ش��ايع ترين ويژگي‌هاي دي��س ليپيدمي آتروژنيك 
در PCOS ش��امل هايپ��ر ت��ري گليس��يريدمي، افزاي��ش 
 HDL و كاهش س��طح كلسترول LDL سطح كلس��ترول
مي‌باش��د )29(. علاوه بر هايپرليپيدمي، س��اير عوامل خطر 
بيماري قلبي عروقي مانند فش��ار خون بالا، اختلال عملكرد 
اندوتلي��ال و الته��اب نيز وج��ود دارد. زنان چ��اق مبتلا به 
PCOS هنگامي كه با گروه كنترل نظير از نظر وزن مقايسه 
شده‌اند، مشخص شد كه فش��ار سيستوليك بالاتري دارند. 
زنان مبتلا به اليگومنوره و هيرسوتيس��م فشار سيستوليك و 
دياستوليك افزايش يافته دارند )30(. با توجه به فشار خون 
بالا، به نظر مي‌رس��د رابطه مس��تقيم بين سطوح پلاسمايي 
انسولين و فش��ار خون است. شيوع پر فشاري خون درمان 
ش��ده در خانم‌هاي مبتلا به PCOS بين سن 40 تا 59 سال 
در مقايس��ه با گروه‌هاي شاهد س��ه برابر بيشتر است. بروز 
پره اكلامپس��ي در زنان چاق مبتلا به PCOS در مقايس��ه 
با جمعيت باردار عام، 4 برابر بيش��تر است. به نظر مي‌رسد 
عوامل خطر مهم براي ايجاد ش��رايط آترو اسكلروز، فشار 
خون بالا و انفراكتوس ميوكارد در س��ن پايين تري نس��بت 
ب��ه زنان غير مبتلا به PCOS رخ مي‌دهد )5(. علامت‌هاي 
اندوتلي��وم غير طبيعي و التهاب مي‌توانند بواس��طه افزايش 
پروتئي��ن واكنش��گر C (CRP) و اندوتلين-1 مس��تقل از 
چاق��ي، در بيماران PCOS ديده ش��وند، ب��ا اين حال، در 

نتايج مطالعه تنوع وجود دارد )30(.
 ارزيابي غير تهاجمي ش��امل، درجات كلس��يم ش��ريان 
كرون��ري )CAC( و ضخام��ت ميان��ي اينتيم��ا كاروتي��د 
)CIMT(، ش��يوع بالاتري از آترواس��كلروز تحت باليني 
 ،CAC نش��ان داده‌ان��د. درج��ات PCOS را در بيم��اران
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انفراكت��وس ميوكارد و م��رگ ناگهاني قلب��ي را پيش بيني 
مي‌كنن��د. افزايش درجات CAC كه در PCOS مش��اهده 
شده مستقل از س��ن و BMI است.CIMT به طور مثبت 
با س��كته مغ��زي و انفراكتوس مي��وكارد ارتباط دارد و يك 
اندازه قابل اعتماد از آترواس��كلروز است. زنان جوان مبتلا 
به CIMT، PCOS بيش��تري نسبت به گروه كنترل با سن 

و وزن نظير دارند )11(.
به اين ترتيب بر اساس شيوع اين عوامل خطر، خطر ابتلا 
ب��ه بيماري قلبي عروق��ي در زنان مبتلا به PCOS 4 تا 11 
 PCOS برابر بالاتر است )24(. عوامل خطر قلبي مرتبط با
داراي پيامدهاي بهداش��ت عمومي اس��ت و بايد غربالگري 
اوليه و اقدامات مداخله‌اي انجام پذيرد. هيچ دس��تورالعمل 
اجماعي در مورد غربالگري براي بيماري‌هاي قلبي عروقي 
در بيم��اران PCOS وجود ن��دارد. پروفايل ليپيد ناش��تا و 
آزمايش‌هاي گلوكز بايد به طور منظم انجام شود )31، 24(. 
برخي كارشناس��ان توصيه مي‌كنند كه CIMT در سن 30 
سالگي اندازه گيري شود و پس از آن اين آزمايش هر 3-5 
سال يكبار انجام پذيرد و غربالگري CAC بايد در سن 45 
س��الگي آغاز ش��ود )31، 11(. درمان عوامل مرتبط با خطر 
بيماري‌هاي قلب��ي عروقي، از جمله مقاومت به انس��ولين، 
فش��ار خون بالا و ديس ليپيدمي بايد در برنامه‌هاي معمول 
مراقبت از سلامت بيماران PCOS گنجانده شود )24،31(.

3- سرطان
نگراني‌ها در رابطه با اين كه زنان مبتلا به PCOS ممكن 
اس��ت در معرض خطر ابتلا به س��رطان قرار گيرند، به دهه 
1940 باز مي‌گردد. اما اين خطر هنوز هم توسط پزشكاني كه 
از اين زنان مراقبت مي‌كنند، اغلب ناديده گرفته مي‌شود. با 
توجه به شيوع بالاي PCOS، هر گونه ارتباط با بيماري‌هاي 
بدخيم از نظر سال�مت عمومي بس��يار مهم است. اين عدم 
ش��ناخت به اين معني اس��ت كه به زنان در مورد اين خطر 
آگاهي داده نمي‌شود، درمان پيشگيرانه حتي براي كساني كه 
بيش��ترين خطر را دارند، ارائه نمي‌شود و تشخيص بيماري 
پيش از بدخيمي يا در زمان بدخيمي به تعويق مي‌افتد )32(. 
ارتباط بين PCOS و س��رطان آندومتر )EC( ابتدا در سال 
1949 پيشنهاد ش��د. از آن به بعد، مطالعات متعددي منتشر 

شده است كه به نظر مي‌رسد از اين ارتباط پشتيباني مي‌كنند 
)33(. عامل اصلي در ايجاد EC عدم تخمك‌گذاري مزمن 
و بنابراي��ن تحريك طولان��ي مدت اندومتريوم با اس��تفاده 
از اس��تروژن unopposed مي‌توان��د منجر به هيپرپلازي 
اندومتر شود و به دنبال آن سرطان به وجود بيايد )34،33(. 
 EC داراي عوامل خطر متعددي براي PCOS زنان مبتلا به
هس��تند و ممكن است در معرض خطر ابتلا به EC باشند. 
برخي از عوامل خطر باليني، متابوليكي و مولكولي عبارتند 
 ،unopposed از اس��تفاده طولاني مدت از استروژن‌هاي
چاقي، فش��ار خون ب��الا، مقاومت به انس��ولين، فاكتورهاي 
رش��د ش��به انس��ولين، ديابت، ناب��اروري، نول��ي پاريتي، 
س��يكلين D1، گلوتاتي��ون-S- ترانس��فراز و مقاوم��ت به 
پروژس��ترون اس��ت )6، 5(. با اين حال، ميزان دقيق ارتباط 
بين PCOS و EC مش��خص نيس��ت. در يك مقاله منتشر 
شده در س��ال 2003، هارديمن و همكارانش نتيجه گرفتند 
كه ش��واهد ب��راي افزايش خطر ابتلا به كارس��ينوم اندومتر 
در PCOS ناق��ص و متناق��ض بود. با اين ح��ال، در يك 
مقاله سيستماتيك كه اخيرا توسط چيتندن و همكارانش در 
س��ال 2009 منتشر ش��د، در يك متاآناليز نشان دادند كه در 
‌زن��ان مبتلا به PCOS احتمال ايجاد EC با )OR:2‌/‌70( و 
)CI:1-7‌/‌29(، تقريبا سه برابر بيشتر است )6(. به طور كلي 
پذيرفته شده است كه زنان مبتلا به PCOS با آمنوره، در معرض 
‌خطر ابتلا به هيپرپلازي اندومتر و س��رطان هستند، بنابراين 
 ،)ESHRE‌/‌ASRM Consensus Workshop group(
يك نظارت مناس��ب اندومتر با اولتراس��وند و‌/‌يا بيوپسي به 
منظ��ور ارزيابي ضخامت اندومتر در زناني كه دوره طولاني 
آمنوره، بر اس��اس ظن و ارائه باليني تجربه مي‌كنند، برقرار 
 ،withdrawal كرده اس��ت و در اي��ن زنان پروژس��ترون

حداقل چهار قسمت در سال توصيه مي‌شود )35(.
بح��ث و نگراني‌ه��اي زي��ادي در م��ورد خط��ر ابتلا به 
س��رطان تخم��دان در زنان ب��ا عدم تخمك‌گ��ذاري وجود 
دارد، به خصوص به دليل افزايش اس��تفاده از داروها براي 
الق��اء تخمك‌گذاري در اي��ن بيم��اران )5(. افزايش مداوم 
غلظت‌هاي س��رمي اس��تروژن مي‌تواند به طور بالقوه رشد 
تومورهاي حس��اس ديگر مانند كارسينوم پستان و تخمدان 
را ني��ز تقويت كن��د. بركوك و همكارانش در س��ال 1990 
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پيش��نهاد كردند ك��ه اختال�لات در غلظت‌ه��اي موضعي 
اس��تروئيد، هورمون و عوامل رش��د ممكن اس��ت منجر به 
تغيي��رات بدخيم در اپ��ي تليوم تخمدان ش��ود، از آنجايي 
كه اين تغييرات در PCOS مش��هود اس��ت، ممكن اس��ت 
ف��رض كنيم ك��ه زنان مبت ال�بهPCOS ش��ايد در معرض 
ابتلا به س��رطان تخمدان باش��ند اين موضوع توس��ط رائو 
و اس��لوتمن پش��تيباني مي‌ش��ود، آنها اثبات كردند كه اكثر 
تومورهاي بدخيم تخمدان به نظر مي‌رس��د كه گيرنده‌هاي 
هورمون اس��تروئيد دارند )34(. ش��واهد متناقضي در مورد 
ارتباط بين PCOS و خطر ابتلا به س��رطان تخمدان وجود 
دارد. اكث��ر محقق��ان جهت اثبات اين فرضي��ه به مطالعه‌اي 
كه توس��ط ش��يلد كرانت و همكارانش انتش��ار يافته است، 
اس��تناد مي‌كنند نتايج اين مطالعه نشان داد كه خطر ابتلا به 
 )95% CI:1‌/‌1-5‌/‌9( س��رطان تخمدان افزايش 2‌/‌5 برابري
در ميان زنان مبتلا به PCOS دارد. وجود ارتباط معني دار 
بين ابتلا به PCOS و خطر بروز س��رطان تخمدان هنوز به 
تاييد قطعي نرسيده است. براي مثال، در يك مطالعه مقطعي 
كه توس��ط اتيومو بر روي 217 نفر از مبتلايان PCOS در 
مقايس��ه با افراد سالم در انگلس��تان صورت گرفت، ارتباط 
مثبت معنا‌داري بين PCOS و س��ابقه خانوادگي از سرطان 

تخمدان يافت نشد )36(.
چاقي، هايپرآندروژنيسم و ناباروري ويژگي‌هايي هستند 
كه با پيش��رفت س��رطان پس��تان ارتباط دارند. با اين حال، 
مطالعات موفق نش��دند ك��ه افزايش معن��ي داري در خطر 
‌ابتلا به س��رطان پس��تان در زنان مبتلا به PCOS پيدا كنند

 )CI:0‌/‌7-2‌/‌0 %95؛ RR:1‌/‌2(. از س��وي ديگ��ر، ب��ه نظر 
مي‌رس��د ك��ه ارتباط مثبت بي��ن PCOS و وجود س��ابقه 
خانوادگي سرطان پس��تان وجود دارد. در مطالعه 217 زن، 
نس��بت زنان با س��ابقه خانوادگي مثبت س��رطان پستان در 
زنان مبتلا به PCOS نس��بت به گروه‌ه��اي كنترل به طور 
معني‌داري بيش��تر بود )5(. به طور كلي ش��واهد محدود و 
متضادي در مورد خطر ابتلا به س��رطان تخمدان و سينه در 
زن��ان مبتلا به PCOS وجود دارد. بنابراين در حال حاضر، 
بياني��ه اجم��اع ESHRE‌/‌ASRM توصي��ه به اس��تراتژي 
نظ��ارت معمول و‌/‌ي��ا مراقبت‌هاي باليني جهت تش��خيص 
سرطان تخمدان و پستان در زنان مبتلا به PCOS نمي‌كند 

.)35(

نتيجه
 سندرم تخمدان پلي كيستيك يك اختلال رايج، ناهمگن 
و وراثتي اس��ت ك��ه زنان را در طول عمرش��ان تحت تاثير 
ق��رار مي‌دهد )11(. اي��ن بيماري بر روي چندين سيس��تم 
اثر مي‌گذارد. تش��خيص زود هن��گام و مديريت بلند مدت 
مي‌تواند به كنترل اين سندرم كمك كند و از پيامد‌هاي بلند 
مدت آن جلوگيري كند )37(. به اين ترتيب پزشك در كنار 
درمان تظاهرات باليني بيماران و به حداقل رس��اندن اثرات 
اين عارضه بر روي باروري و مس��ائل آرايش��ي بهداشتي، 
باي��د جهت پيش��گيري از عوارض دير هن��گام اين اختلال 
مانند ديابت نوع 2، بيماري قلبي عروقي و س��رطان اندومتر 

نيز اقدام كند.



26
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  تابستان 1396- شماره36

References
1- McGowan MP. Polycystic ovary syndrome: a common endocrine disorder and risk factor for vascular disease. Curr Treat 
Options Cardiovasc Med. 2011 Aug;13(4):289-301.

2- Trikudanathan S. Polycystic ovarian syndrome. Med Clin North Am . 2015; 99(1):221–235.

3- Lauritsen MP,Bentzen JG, Pinborg A, Loft A, Forman JL, Thuesen LL, Cohen A, Hougaard DM, Nyboe Andersen A. The 
prevalence of polycystic ovary syndrome in a normal population according to the Rotterdam criteria versus revised criteria 
including anti-Mullerian hormone. Hum Reprod .2014;29(4):791–801.

4- Tehrani FR, Simbar M, Tohidi M, et al. The prevalence of polycystic ovary syndrome in a community sample of Iranian 
population: Iranian PCOS prevalence study. Reprod Biol Endocrinol. 2011 Mar 25;9:39.

 5- Daniilidis A and Dinas K. Long term health consequences of polycystic ovarian syndrome: a review analysis. Hippokratia. 
2009; 13(2): 90–92.

6- Haoula Z, Salman M, Atiomo W. Evaluating the association between endometrial cancer and polycystic ovary syndrome. 
Hum Reprod. 2012 May;27(5):1327-31.

7- Jalilian A, Kiani F, Sayehmiri F, et al. Prevalence of polycystic ovary syndrome and its associated complications in Iranian 
women: A meta-analysis. Iran J Reprod Med. 2015 Oct;13(10):591-604.

8- Frank S. Polycystic ovary syndrome. Medicine. 2013; 41(10), 553-556.

9- Teede H, Deeks A, Moran L. Polycystic ovary syndrome: a complex condition with psychological, reproductive and 
metabolic manifestations that impacts on health across the lifespan. BMC Med. 2010 Jun 30;8:41.

10- Vilmann LS, Thisted E, Baker JL, et al. Development of obesity and polycystic ovary syndrome in adolescents. Horm Res 
Paediatr. 2012;78(5-6):269-78.

11- M Sirmans S,and A Pate K. Epidemiology, diagnosis, and management of polycystic ovary syndrome. Clinical 
Epidemiology 2014;6 1-13.

12- Meek CL, Bravis V, Don A, et al. Polycystic ovary syndrome and the differential diagnosis of hyperandrogenism. The 
Obstetrician & Gynaecologist 2013;15:171–6.

13- Lee A, T Zane L. Dermatologic manifestations of polycystic ovary syndrome. Am J Clin Dermatol 2007; 8 (4): 201-219.

14- Sales M F, Sóter M O, Cândido A L, et al. Ferriman-Gallwey Score correlates with obesity and insulin levels in Polycystic 
Ovary Syndrome – an observational study. Rev Soc Bras Clin Med. 2015 abr-jun;13(2):107-10.

15- Lowenstein EJ. Diagnosis and management of the dermatologic manifestations of the polycystic ovary syndrome. 
Dermatol Ther. 2006 Jul-Aug;19(4):210-23.

16- Landay M, Huang A and Azziz R. Degree of hyperinsulinemia, independent of androgen levels, is an important determinant 
of the severity of hirsutism in PCOS. Fertil Steril. 2009 Aug; 92(2): 643–647.

17- Pasquali R and Gambineri. TREATMENT OF ENDOCRINE DISEASE; Treatment of hirsutism in plycystic ovary 
syndrome. Eur J Endocrinol February 1, 2014;170:75-90.

18- N. Allahbadia G, Merchant R. Polycystic ovary syndrome and impact on health. Middle East Fertility Society Journal. 
2011;16(1): 19-37.

19- El Hayek S, Bitar L, H. Hamdar L, et al. Poly Cystic Ovarian Syndrome: An Updated Overview. Front Physiol. 2016; 7: 
124.

20- Karnath BM. Signs of hyperandrogenism in women. Hospital Physician 2008;44:25–30.

21- Dumont A, Robin G, Catteau-Jonard S, et al. Role of Anti-Mullerian Hormone in pathophysiology, diagnosis and treatment 
of polycystic ovary syndrome; a review. Repord Bio Endocrine 2015;13:137.

22- Meek CL, Bravis V, Don A, Kaplan F. Polycystic ovary syndrome and the differential diagnosis of hyperandrogenism. The 
Obstetrician & Gynaecologist 2013;15:171–6.



27
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  تابستان 1396- شماره36

23- C. Marshall J and Dunaif A. All Women With PCOS Should Be Treated For Insulin Resistance. Fertil Steril. 2012 Jan; 
97(1): 18–22.

24- Shi Y, Cui Y, Sun X, et al. Hypertension in women with polycystic ovary syndrome: prevalence and associated 
cardiovascular risk factors. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol. 2014 Feb;173:66-70.

25- L Traub M. Assessing and treating insulin resistance in women with polycystic ovarian syndrome. World J Diabetes. 2011 
Mar 15; 2(3): 33–40.

26- Hudecova M, Holte J, Olovsson M, et al. Diabetes and impaired glucose tolerance in patients with polycystic ovary 
syndrome—a long term follow-up. Hum Reprod. 2011 Jun;26(6):1462-8.

27- Gambineri A, Patton L, Altieri P, et al. Polycystic Ovary Syndrome Is a Risk Factor for Type 2 Diabetes. Diabetes. 2012 
Sep; 61(9): 2369–2374.

28- Shorakae S, E. Joham A and j .Teede H. The importance of screening for diabetes in women with polycystic ovary 
syndrome. Diabetes Manag. (2015) 5(1), 1–4.

29- Goodarzi MO, Dumesic DA, Chazenbalk G, et al. Polycystic ovary syndrome: etiology, pathogenesis and diagnosis .Nat 
Rev Endocrinol. 2011 Apr;7(4):219-31.

30- Nandi A, Chen Z, Patel R, et al. Polycystic ovary syndrome. Endocrinology & Metabolism Clinics of North America. 2014 
March;43(1):123-147.

31- J Alexander C, P Tangchitnob E, and E Lepor N. Polycystic Ovary Syndrome: A Major Unrecognized Cardiovascular Risk 
Factor in Women. Rev Obstet Gynecol. 2009 Fall; 2(4): 232–239.

32- Barry JA, Azizia MM, Hardiman PJ. Risk of endometrial, ovarian and breast cancer in women with polycystic ovary 
syndrome: a systematic review and meta-analysis. Hum Reprod Update. 2014 Sep-Oct;20(5):748-58.

33- Navaratnarajah R, Pillay OC, Hardiman P. Polycystic ovary syndrome and endometrial cancer. Semin Reprod Med. 2008 
Jan;26(1):62-71.

34- Chittenden BG, Fullerton G, Maheshwari A, et al. Polycystic ovary syndrome and the risk of gynaecological cancer: a 
systematic review. Reprod Biomed Online. 2009 Sep;19(3):398-405.

35- Palomba S, Santagni S, Falbo A, et al. Complications and challenges associated with polycystic ovary syndrome: current 
perspectives. Int J Womens Health. 2015; 7: 745–763.

36- رضاي��ت ف، حاج��ي آقايي م، رمضاني تهراني ف، همكاران. افزايش خطر بدخيمي‌هاي تخمدان و پس��تان در زنان مبتلا به س��ندرم تخمدان 
پلي‌كيستيك: مقاله مروري. مجله‌ غدد درون‌ ريز و متابوليسم ايران. ۱۳۹۵; ۱۸ )۱(:54-62.

37- Brady C, S Mousa S, and A Mousa S. Polycystic ovary syndrome and its impact on women’s quality of life: More than just 
an endocrine disorder. Drug Healthc Patient Saf. 2009; 1: 9–15.



28
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  تابستان 1396- شماره36

 D نتايج عملكردهاي ويتامين 
در سلامت و تندرستي

چيكده
گزارش‌هاي توصيف خطرات مهم سلامتي به علت عدم 
كفاي��ت وضيعت ويتامين D همچن��ان علاقه قابل توجهي 
در ميان جوامع پزش��كي و جوامع غير حرفه‌اي ايجاد كرده 
اس��ت. تحقيقات اخير درباره فعاليت‌هاي مختلف مولكولي 
سيس��تم ويتامين D ش��امل گيرنده هس��ته‌اي ويتامين D و 
گيرنده‌ه��اي ديگر ب��راي 1،25-دي هيدروكس��ي ويتامين 
D و متابوليس��م ويتامي��ن D ش��واهدي ارائه كرده اس��ت 
كه سيس��تم ويتامي��ن D در ميان طيف وس��يعي از بافت‌ها 
مشابه ديگر گيرنده‌هاي هس��ته‌اي هورمون ها، فعاليت‌هاي 
بيولوژيك��ي انج��ام مي‌دهد. اي��ن دانش، خ��واص درماني 

مختل��ف و معقول از نظر فيزيول��وژي ارائه مي‌كند كه ادعا 
مي‌ش��ود توس��ط ويتامين D فراهم مي‌گردد و از طرح‌هاي 
پيش��نهادي براي انجام آزمايش‌هاي باليني حمايت مي‌كند. 
سيس��تم ويتامين D نقش حياتي در حفظ كلسيم و فسفات 
پلاسما و هومئوستاز )ثبات و توازن( معدني استخوان بازي 
مي‌كند. ش��واهد اخير تاييد مي‌كند كه هومئوستازي كلسيم 
پلاس��ما فاكتور مهمي در تنظيم فعالي��ت ويتامين D دارد. 
فعاليت‌هاي ويتامين D در اس��كلت شامل تحريك يا مهار 
باز جذب اس��تخوان و مهار يا تحريك تش��كيل اس��تخوان 
است. س��ه نوع سلول عمده استخوان كه اوستئوبلاست ها، 
استئوس��يت‌ها و اوستئوكلاست‌ها هستند مي‌توانند از طريق 
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گيرنده هس��ته‌اي ويتامين D به ويتامين D پاس��خ دهند و 
جه��ت فعال كردن گيرن��ده ويتامين D و تنظي��م بيان ژن، 
25- هيدروكس��ي ويتامين D را به 1،25- دي هيدروكسي 
متابوليزه مي‌كنند. جذب كلس��يم مواد غذايي با متابوليس��م 
ويتامين D در س��طح هردو بافت كليه و استخوان ميانكنش 
دارد اين ميانكنش به طور مس��تقيم يا فعاليت كاتابوليكي بر 
روي استخوان از طريق سيستم آندوكريني زماني كه جذب 
كلس��يم ناكافي است يا فعاليت آنابوليكي از طريق اتوكرين 
اس��تخوان يا سيستم پاراكرين زماني كه جذب كلسيم كافي 

است، صورت مي‌گيرد.
كلمات كلي��دي: ويتامي��ن D، بيماري‌ه��اي متابوليك 
اس��تخوان، نرمي اس��تخوان، پوكي اس��تخوان، شكس��تگي 

D استخوان، كلسيم، 25- هيدروكسي ويتامين

مقدمه
گزارش‌هاي توصيف خطرات سلامتي مهم به علت عدم 
كفاي��ت وضيعت ويتامين D همچن��ان علاقه قابل توجهي 
در ميان جوامع پزش��كي و جوامع غير حرفه‌اي ايجاد كرده 
است. تعداد نشريات علمي درباره ويتامين D توسط پايگاه 
اطلاعاتي PubMed ايندكس ش��ده است كه پس از سال 
2009 ه��ر س��اله 20-15% افزايش يافته اس��ت. بس��ياري 
از آنه��ا ارتباط بي��ن وضيعت پايين ويتامي��ن D و افزايش 
خطر بيماري‌هاي مختلف را توصيف كردند. س��طح بالاي 
م��دارك )م��رور سيس��تماتيك نتايج آزمايش‌ه��اي كنترلي 
تصادفي( نش��ان مي‌دهد كه سطح كافي ويتامين D كودكان 
را در برابر ريكتزي )يا نرمي اس��تخوان در بزرگسالان( و از 
شكستگي‌هاي استئوپورتيك، افتادگي و مرگ و مير زودرس 
محافظت مي‌كند. اثر مقدار كافي ويتامين D در كاهش خطر 
س��ه ش��رايط آخر به خصوص در افراد ضعيف مسن نشان 
داده ش��ده است. متا آناليز اخير نشان داده كه حتي در افراد 
جوان تر از 65 سال مقدار ويتامين D نسبت عكسي با مرگ 
و مير دارد اگر چه اثر آن بيش��تر از اثر آن در افراد مسن تر 
نيست. شواهد رده پايين مانند آزمايش‌هاي كنترلي تصادفي، 
مطالعات مقايسه‌اي با يا بدون كنترل )نمونه شاهد( همزمان 
و مجموعه مطالعات موردي پيش��نهاد ك��رده كه مقدار كم 
ويتامين D با افزايش خطر سرطان، بيماري قلبي- عروقي، 

عفونت‌هاي تنفس��ي، بيماري‌هاي خود ايمني و اس��تفاده و 
هزينه خدمات بهداشتي ارتباط دارد.

ش��ك و ترديد و بحث‌ه��اي قابل توجه��ي همچنان در 
مورد چنين اثرات گس��ترده از چيزي كه برخي پزشكان آن 
ب��ه عنوان يك ماده غذايي س��اده در نظ��ر مي‌گيرند وجود 
دارد. چنين ش��كي به خصوص از اثر ادعاهاي ساخته شده 
بر اس��اس ش��واهد ضعيف اس��ت. با اين وج��ود، چنانچه 
بيولوژي س��لولي پيچيده ويتامين D مانند متابوليس��م آن و 
حالت‌ه��اي مولكولي فعاليت، همچنان روش��ن مي‌ش��وند، 
قبول چنين فعاليت‌هاي وس��يع الطيف افزايش يافته است. 
فعاليت ويتامين D دست كم دو عنصر لازم دارد متابوليسم 
براي س��نتز متابولت فعال بيولوژيكي 1،25 دي هيدروكسي 
ويتامي��ن  D (1,25D)  و گيرنده پروتئيني كه حداقل دو 
تا از آن به خوبي توصيف ش��ده است. اين‌ها شامل گيرنده 
هس��ته‌اي كلاسيك و گيرنده شديدا پيوسته به غشا، هستند. 
كاملا امكان‌پذير است كه شايد در آينده گيرنده‌هاي ديگري 
همراه با ليگاندهاي فيزيولوژيكي مرتبط براي اين گيرنده‌ها 
كش��ف ش��وند. درك فعلي ما از متابوليس��م ويتامين D در 
 )UVB( پوس��ت پ��س از مواجهه با ن��ور ماوراي بنف��ش
شكل مي‌گيرد. هيدروكسيلاس��يون متوالي در موقعيت‌هاي 
25 و 1 ويتامين جهت تش��كيل 1,25D به خوبي توصيف 
ش��ده است. مقدار بحراني 25 هيدروكسي ويتامين D سرم 
جهت پيش��گيري از ريكتزي در كودكان و نرمي اس��تخوان 
20nmol‌/‌L اس��ت كه پايين تر از مقدار لازم براي كاهش 
خطر شكس��تگي‌هاي اس��تئوپروتيك اس��ت كه آنها نيز در 
مقدار بيش��تر از 60nmol‌/‌L همراه با مقدار كافي كلس��يم 

غذايي كاهش مي‌يابند.

D اندوكرين و اتوكرين‌/‌پاراكرين متابوليسم ويتامين
1-D فعاليت كلي��وي آنزيم 25- هيدروكس��ي ويتامين
 1,25D مسئول سنتز )CYP27B1( آلفا هيدروكس��يلاز
پلاس��ما است و در افراد غير باردار س��الم، به نظر مي‌رسد 
س��نتز كليوي تنها منبع پلاس��مايي 1,25D است. فعاليت 
اندوكريني  1,25Dبا تنظيم هومئوس��تاز كلسيم و فسفات 
پلاس��مايي، همچني��ن محافظت آش��كار در برابر ريكتزي، 
بيماري متابوليك اس��تخوان، در كودكان و نرمي اس��تخوان 
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 1,25D در بزرگسالان شديدا در ارتباط است. سنتز كليوي
پلاس��مايي عمدتا به واسطه تنظيم بيان كليوي ژن كد كننده 
آنزيم 25- هيدروكس��ي ويتامين D -1آلفا هيدروكس��يلاز 
(CYP27B1) شديدا تنظيم مي‌ش��ود كه در آن هورمون 
پاراتيروئيد، FGF23 و كلس��يم پلاسمايي از طريق گيرنده 

حسگر كلسيم نقش كليدي را بازي مي‌كنند.
1,25D فعاليت‌ه��اي اتوكرين��ي و پاراكريني نيز اعمال 
مي‌كن��د زيرا در طيف وس��يعي از بافت‌ها به واس��طه بيان 
CYP27B1 س��نتز مي‌شود. هيچ ش��واهدي وجود ندارد 
كه س��نتز  1,25Dدر اين بافت‌هاي غي��ر كليوي در مقدار 
 1,25Dپلاس��مايي مش��اركت داشته باش��د. فعاليت‌هاي 
اتوكرين��ي و پاراكرين��ي  1,25Dو اهمي��ت فيزيولوژيكي 
آنها در پوس��ت به خوبي توصيف شده است در پوست آن 
مس��ئول تنظيم تكثير و بلوغ كراتينوس��يت‌ها شامل تشكيل 
س��د نفوذ پذيري در پوس��ت، همچنين ايمني ذاتي، چرخه 
فوليكول مو و سركوب شكل گيري تومور است. هر كدام از 
 (VDR) Dاين فعاليت‌ها نيازمند گيرنده هسته‌اي ويتامين
اس��ت. فعاليت‌هاي اتوكريني‌/‌پاراكريني به خوبي در هر دو 
س��لول‌هاي استخوان انسان و جوندگان توصيف شده است 
كه نشان مي‌دهد سنتز موضعي  1,25Dاز 25-هيدروكسي 
ويتامي��ن D در ش��رايط In vitro )آزمايش��گاهي( تكثير 
استئوبلاس��ت را مهار و بلوغ استئوبلاست ها، رسوب مواد 
معدني در اس��تخوان را تحريك مي‌كند. اثرات  1,25Dبر 
روي س��لول‌هاي شبه استئوبلاست بس��تگي به مرحله بلوغ 
آنها دارد. براي مثال تحريك بيان استئوبلاس��تي فعال‌كننده 
  (RANKL) Bگيرن��ده ليگاند فاكتور هس��ته‌اي كاپ��اي
توس��ط  1,25Dفق��ط در استئوبلاس��ت‌هاي نابال��غ رخ 
مي‌دهد. شواهد In vivo نيز از مدل جوندگان وجود دارد 
و اين مفهوم را حمايت مي‌كند كه س��نتز  1,25Dدر سلول 
استخواني، هومئوس��تازي استخوان را توسط تنظيم كاهشي 
مقدار mRNA ي RANKL در تمام سلول‌ها تنظيم كرده 
و زمان لازم براي تشكيل استخواني استئوبلاست را افزايش 
مي‌دهد. داده‌هاي باليني مهم پيشنهاد مي‌كند كه حفظ مقدار 
سرمي 25- هيدروكس��ي ويتامين D در تركيب با دريافت 
كافي كلس��يم غذايي، خطر شكس��تگي‌ها را در ميان سالان 
كاهش مي‌دهد. در نتيجه از ديدگاه پشتيباني مي‌كند كه قابل 

اجرا براي انس��ان اس��ت. اين احتمال وجود دارد كه چنين 
فعاليت‌ه��اي اتوكريني‌/‌پاراكرين��ي  1,25Dدر بافت‌ه��اي 
ديگر اعمال مي‌ش��ود بنابراين تنظيم فيزيولوژي اختصاصي 
بافت همراه با داده براي بافت‌هاي كولون، سينه در دسترس 
است. يك مكانيسم ش��ايع در اين بافت‌هاي مختلف، مهار 
تكثير س��لول و افزايش بلوغ سلولي اس��ت. صريحا چنين 
فعاليت‌هايي مي‌توانستند با خطر سرطان ارتباط داشته باشند.

 D فعاليت‌هاي مولكولي ويتامين 
D و گيرنده ويتامين

1. تنظيم رونويسي ژن
ويتامي��ن D يك��ي از فعاليت‌ه��اي بيولوژيك��ي خود را 
از طري��ق اتص��ال متابوليت  1,25Dبه VDR كلاس��يك 
هس��ته‌اي اعم��ال مي‌كند كه به عن��وان فاكتور رونويس��ي 
هسته‌اي مشابه ديگر هورمون‌هاي استروئيدي عمل مي‌كند. 
نشان داده ش��ده VDR در 31 بافت از 39 بافت استخراج 
ش��ده از موش‌هاي جوان بيان مي‌شود. اگر چه فقط 7 مورد 
از اين بافت‌ها مقدار بالايي از mRNA ي VDR را نشان 
مي‌دهند. خوش��ه بندي سلس��له‌اي بيان گيرنده هسته‌اي در 
بافت نش��ان مي‌دهد كه VDR نزديك تري��ن ارتباط را با 
گيرنده‌ه��اي هس��ته‌اي تنظيم كننده متابوليس��م اس��يدهاي 
صف��راوي و گزنوبيوتي��ك دارد. VDR رونويس��ي ژن را 
پ��س از اتصال به  1,25Dبا تش��كيل هتروديمر با پروتئين 
 RXR تحري��ك مي‌كند؛ كه  (RXR)X گيرن��ده رتينوئيد
ب��ه توالي اختصاص��ي VDR ژن متصل مي‌ش��ود. ژن‌هاي 
پاس��خ دهنده به ويتامين D به وس��يله رم��ز ژنتيكي عنصر 
 (VDRE) Dكنترل��ي ويژه به نام عنصر پاس��خ به ويتامين
در ناحي��ه تنظيمي ژنوم تعريف مي‌ش��وند ك��ه اغلب اما نه 
هميشه، نزديك محل شروع رونويسي ژن قرار دارد. اتصال 
كمپلكس 1,25DVDR-RXR به VDRE به كارگيري 
و تجمع كمپلكس‌هاي بسيار بزرگ پروتئين‌هاي فعال كننده 
را ش��روع مي‌كند. اين كمپلكس تراكم موضعي كروموزوم 
را به وسيله فعاليت‌هاي آنزيم‌ها بازسازي مي‌كند اين آنزيم 
گروه‌هاي اس��تيل يا متيل را به‌/‌از هس��يتون‌ها اضافه‌/‌حذف 
مي‌كنند. كمپلكس آنزيم RNA پليمراز را به جايگاه شروع 
رونويس��ي فراخواني مي‌كند كه سنتز mRNA ي ژن‌هاي 
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پاسخ به ويتامين D را شروع كند.
چني��ن كمپلكس‌هاي رونويس��ي براي هم��ه گيرنده‌هاي 
هس��ته‌اي هورمون استروئيدي شناس��ايي شده است و اين 
كمپلك��س رونويس��ي، حساس��يت و ويژگي بس��ياري از 
پاس��خ‌هاي بيولوژيكي را تعريف مي‌كند. به نظر مي‌رس��د 
كه ويتامين D گوناگوني پاس��خ‌هاي بيولوژيكي را در ميان 
طيف وس��يعي از بافت‌ها بدين شيوه تنظيم مي‌كند. معمولا 
ما مشاركت دس��ت كم چهار عنصر كمپلكس رونويسي را 
فهمي��ده ايم. در مورد ويتامين D، ليگاند گيرنده هس��ته‌اي 
يعن��ي 1,25D، ويژگي پاس��خ فيزيولوژيكي را مش��خص 
مي‌كند. VDRE اختصاصيت ژنتيكي پاس��خ را مش��خص 
مي‌كن��د. كمك فعال‌كننده‌هاي مختلف و ديگر پروتئين‌هاي 
در ح��ال كمپلكس با هتروديم��ر VDR-RXR متصل به 
ليگاند ب��ه VDRE اتصال يافته و اختصاصيت س��لولي و 
بافتي پاسخ را مش��خص مي‌كند. نهايتا رونويسي و ترجمه 
ژن و فعاليت محصول اختصاصي ژن پاس��خ فيزيولوژيكي 

را مشخص مي‌كند.

2. عملكردهاي س��ريع ويتامي��ن D )عملكردهاي 
غيرژنومي(

با گذش��ت زم��ان تواناي��ي  1,25Dدر اعمال اثرات 
بيولوژيك��ي در طول دوره زماني ب��ه طور قابل توجهي 
كمت��ر از مق��دار م��ورد ني��از آن جهت آشكارس��ازي 
محص��ولات رونويس��ي ژني، ش��ناخته ش��ده اس��ت. 
اي��ن فعاليت‌ها چن��د دقيقه زمان مي‌برن��د و اصطلاحا 
فعاليت‌ه��اي غير ژنومي ناميده مي‌ش��وند ب��ا اين حال 
اغل��ب اوق��ات مقادير رونويس��ي ژن به وس��يله چنين 
فعاليت‌هاي��ي افزاي��ش مي‌يابد. آنها به جاي هس��ته در 
سيتوپلاس��م س��لول رخ مي‌دهند و اغلب شامل تنظيم 
مق��دار داخل س��لولي كلس��يم و همچنين فعال‌س��ازي 
پيام‌هاي داخل س��لولي به واس��طه كينازهاي فسفات و 
‌فسفاتازها است، مس��يرها در ميان انواع مختلف سلول

 متفاوت مي‌باشند.
ي��ك مطالعه نش��ان داده ك��ه 1,25D از طريق يك 
 )MARRS( گيرنده اتصالي به استروئيد با پاسخ سريع
منفرد پيوس��ته به غشا جهت ش��روع چنين فعاليت‌هاي 

س��ريع عمل مي‌كن��د. اين پروتئي��ن به ف��وق خانواده 
پروتئين‌هاي چند كاره تنظيم شونده با گلوكز و حساس 
به اكسيداس��يون و احياء تعلق دارد كه قبلا گفته ش��ده 
در اتصال به هورمون‌هاي تيروئيدي و اس��تروژن‌ها در 
بيوسنتز گليكوپروتئين‌ها و در پاسخ‌هاي ايمني دخالت 
دارند. VDR هسته‌اي كلاس��يك پاسخ‌هاي سريعي را 
س��بب مي‌شود كه در پيوستگي VDR با اجزاي غشاي 

پلاسمايي سلول، الزامي در نظر گرفته شده است.
3. عملكرد گيرنده ويتامين D به واس��طه اتصال به 

پروتئين داخل سلولي
داده‌هاي اخير پيشنهاد مي‌كند كه بيشتر حالت فعاليتي 
 VDR به وس��يله اتصال مس��تقيم D سيس��تم ويتامين
هسته‌اي كلاسيك به پروتئين‌هاي داخل سلولي صورت 
 ،VDR مي‌گيرد. بسياري از اين پروتئين‌هاي اتصالي به
كمك فعال كننده‌ها و كمك س��ركوبگرهاي رونويسي 
دخيل در كمپلكس رونويسي هستند و براي فعاليت‌هاي 
ژنومي مورد نياز هستند يا خودشان به عنوان فاكتورهاي 
رونويس��ي عمل مي‌كنند. يك چنين پروتئين، β-كاتنين 
است و در ميان‌كنش با VDR بيان ژن‌هاي پاسخ دهنده 
ب��ه β-كاتنين را در برخي س��لول‌ها و ژن‌هاي پاس��خ 
دهنده به D را در سلول‌هاي ديگر تنظيم مي‌كند. برخي 
 VDR 1,25 بهD از اي��ن كمپلكس‌ها نيازمند اتص��ال
هس��تند در حالي‌كه ديگري ب��ه  1,25Dنياز ندارد. در 
فيزيولوژي س��لول اسكلتي، مسير پيام رساني به واسطه 
پروتئين Wnt )مخفف wingless كه در مگس سركه 
بدون بال جهش دارد( شامل β-كاتنين تشكيل استخوان 
را تنظيم مي‌كند به طوري‌كه اين تنظيم به وس��يله مهار 
تش��كيل استخوان توس��ط آنتاگونيس��ت فعاليت مسير 
پيام رساني Wnt )يعني اس��كلروتين( نشان داده شده 
است. معمولا مهاركننده‌هاي اسكلروتين جهت استفاده 
در درمان پوكي اس��تخوان پس يائس��ه‌اي تحت بررسي 
هس��تند. آزمايش‌هاي مقدماتي در شرايط In vitro با 
رده سلولي استئوساركوماي شبه استئوبلاست )ساركوم 
س��لول‌هاي ش��به استئوبلاس��ت( نش��ان داده كه ظاهرا 
VDR فعاليت β-كاتنين را در اين رده س��لولي به طور 

مستقل از1,25Dتحريك مي‌كنند.
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نقش گيرنده ويتامين D در هومئوستازي كلسيم و 
مواد معدني استخوان

هر مكانيس��م مولكولي سيستم ويتامين D فوق الذكر در 
حفظ هومئوستازي كلسيم و مواد معدني استخوان مشاركت 
دارند. بيان VDR در بافت‌هاي روده، كليه و استخوان براي 
 VDR .حفظ هومئوستازي كلسيم و فسفات ضروري است
توسط هر سه نوع س��لول عمده استخوان )استئوبلاست‌ها، 
استئوكلاس��ت‌ها و استئوس��يت ه��ا( بيان مي‌ش��ود. فقدان 
ژن VDR ايج��اد ريكت��زي مق��اوم ب��ه ويتامي��ن D ارثي 
)HVDRR( مي‌كن��د يك بيم��اري اتوزومي مغلوب كه با 
مقدار بالاي 1,25D، آلوپسي، هيپوكلسمي، هيپوفسفاتمي 
و ريكتزي مش��خص مي‌ش��ود كه يك اختلال معدني شدن 
بافت اس��تخوان در كودكان اس��ت. مدل‌ه��اي موش كاملا 
فاق��د  VDR) VDR- [-‌/‌-]  كامل: موش��ي كه در تمام 
باف��ت هايش فاقد ژن VDR اس��ت( زماني ك��ه از غذاي 
اس��تاندارد تغذيه مي‌كنند، تغييرات راشيتيس��مي همس��ان 
با HVDRR را نش��ان مي‌دهند. با اي��ن وجود تغذيه اين 
حيوانات از غذاهاي غني از كلس��يم، فسفر و لاكتوز تا سن 
ده هفتگي، مقدار كلس��يم و فسفات پلاس��مايي را اصلاح 
كرده و از بروز تغييرات راشيتيس��مي اس��تخوان جلوگيري 
مي‌كند و حجم و اس��تحكام اس��تخوان طبيعي را به دس��ت 
مي‌آورد. از كار ان��دازي اختصاصي VDR در روده همراه 
با كاهش جذب كلس��يم، افزايش مقدار 1,25D و هورمون 
پاراتيروئيد )PTH( سرمي با از دست رفتن قشر استخوان 
هم��راه اس��ت و خلل و فرج قش��ر جهت شكس��تگي‌هاي 
خ��ود ب��ه خودي اس��تخوان ش��دت كاف��ي را دارد. زماني 
‌ك��ه تران��س ژن اختصاص��ي روده ب��راي VDR در موش
 VDR )-‌/‌-(-كامل بيان شد بيان VDR را فقط در روده 
اين مدل موش��ي القا كرد، جذب كلس��يم بازگردانده شد و 
همراه با هومئوس��تازي كلسيم پلاس��مايي از بروز فنوتيپ 
راشيتيس��مي موش ناك اوت براي VDR پيش��گيري كرد. 
چنين داده‌اي صريحا نشان مي‌دهد كه هر نقصي در معدني 
شدن اس��تخوان تا حد زيادي بس��تگي به قابليت دسترسي 
كلس��يم و فس��فات پلاس��مايي از طريق جذب روده‌اي به 

واسطه VDR دارد.
تنظيم هومئوس��تازي كلس��يم پلاس��مايي به وس��يله باز 

ج��ذب كلي��وي كلس��يم ب��ه واس��طه  1,25Dني��ز حفظ 
‌مي‌ش��ود؛ ك��ه نيازمند بي��ان VDR در كليه اس��ت. موش
 VDR )-‌/‌-( –كام��ل افزايش ترش��ح كليوي كلس��يم را 
ه��م در حال��ت تغذيه طبيعي ب��ا هيپوكلس��يمي و افزايش 
چش��م‌گير در مقدار PTH و ه��م در حالت تغذيه‌اي غني 
از كلسيم و فسفات با مقادير كلسيم و PTH طبيعي، نشان 
مي‌دهد ش��واهد باليني تاييد مي‌كند كه 1,25D  سرمي باز 
ج��ذب توبولار كليوي كلس��يم را در انس��ان تنظيم مي‌كند 
 1,25D ،ب��ه طوري كه در موردي از نق��ص كليوي ملايم
براي حفظ هومئوس��تازي كلس��يم پلاس��ما عم��ل مي‌كند. 
فعاليت‌ه��اي ميانجي گري ش��ده توس��ط VDR در درون 
سلول‌هاي اس��تخوان در تنظيم هومئوستازي كلسيم پلاسما 
و مواد معدني اس��تخوان مهم هس��تند. مطالعات انجام شده 
در مدل‌هاي زنده و غير زنده نش��ان داده اس��ت كه فعاليت 
ويتامين D مي‌تواند تش��كيل اس��تخوان را تشديد يا مهار و 
كاتابوليس��م مواد معدني اس��تخوان را تحريك يا مهار كند. 
اين فعاليت‌ها بر روي مواد معدني استخوان، به احتمال زياد 
از حفظ هومئوس��تازي كلسيم پلاسما تحت شرايط مختلف 
فيزيولوژيك��ي حماي��ت مي‌كن��د. با اين ح��ال تاييد قطعي 
وجود چنين ارتباطي بي��ن فعاليت‌هاي ويتامين D بر روي 
سلول‌هاي استخوان و هومئوستازي كلسيم پلاسمايي هنوز 
نش��ان داده نشده اس��ت. براي حمايت از معقوليت مفاهيم 

خلاصه شده در اينجا شواهد قابل دسترسي وجود دارد.
موش‌هاي VDR)-‌/‌-(-كامل كه تغذيه استاندارد كلسيم 
دارند، هيپوكلسيمي و هيپوفسفاتمي را همراه با مقدار بالا و 
چشمگير PTH بروز مي‌كنند. با اين حال، نقص در افزايش 
فعاليت استئوكلاستي وجود دارد كه به احتمال زياد به علت 
عدم كفايت مق��دار RANKL اس��ت RANKL فاكتور 
ميانجي گري شده توسط VDR كه توسط استئوبلاست‌ها 
و استئوس��يت‌ها توليد ش��ده و براي استئوكلاستوژنز مورد 
نياز اس��ت. حتي زماني كه موش‌ه��اي VDR)-‌/‌-(-كامل 
با غذاي غني از كلس��يم و فسفات تغذيه مي‌شوند حيوانات 
در س��ن شانزده هفتگي، اس��تئوپني چشمگيري را برخلاف 
نرماليزاس��يون مقادير سرمي كلسيم و فسفات دارند. كاهش 
حجم توبولار استخوان در نتيجه نقص رسوب مواد معدني 
در اين موش‌هاي VDR)-‌/‌-(-كامل است و نه افزايش باز 
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جذب اس��تخواني. به گزارش نويسندگان، اهميت تحريك 
تشكيل استخوان ممكن است با افزايش سن، بيشتر احساس 
شود. داده‌هاي اخير از مدل موش‌هاي ناك اوت اختصاصي 
 RANKL در استئوبلاس��ت، نقص بيان و فعاليت VDR
را نش��ان مي‌دهن��د بنابراي��ن نق��ش ض��روري VDR در 
استئوبلاست‌ها را براي تنظيم استئوكلاستوژنز تاييد مي‌كند. 
تغييرات آش��كاري در پارامترهاي تشكيل استخوان در اين 
موش‌ه��اي ناك اوت اختصاصي VDR در استئوبلاس��ت 
در س��ن 16 هفتگي مشاهده نشده است كه پيشنهاد مي‌كند 
فعاليت VDRدر استئوبلاست‌ها اساسا باز جذب استخوان 

را تحريك مي‌كند.
در   In vivo ش��رايط  در  همچني��ن   VDR نق��ش 
استئوس��يت‌ها هم��راه با مدل موش��ي ح��ذف اختصاصي 
VDR در استئوس��يت آزمايش شده اس��ت. تحت شرايط 
تغذيه طبيعي، نبود VDR در استئوسيت‌ها به نظر مي‌رسد 
جهت عملكرد استئوسيت يا وضيعت مواد معدني استخوان 
ضروري باش��د. با مقادير فارماكولوژيكي  1,25Dپلاسما، 
بيان ژن‌هاي استئوس��يتي دخيل در مهار معدني ش��دن فقط 
در موش‌هاي تيپ وحش��ي تنظيم افزايشي داشت و نواحي 
موضعي اس��تخوان‌هاي كمتر معدني ش��ده اطراف لاكوناي 
)حفره( استئوسيت مشاهده شده است. داده‌هاي ايجاد شده 
از اين مدل نش��ان داد كه مقادير بالاي  1,25Dپلاسمايي، 
عال�وه بر تحريك باز جذب اس��تخوان از راه افزايش بيان 
RANKL توسط استئوبلاست‌ها و احتمالا استئوسيت ها، 
مي‌تواند جهت مهار رس��وب مواد معدني استخوان بر روي 
استئوسيت‌ها عمل كند. چنين عملكردهايي مي‌توانند كلسيم 
داخل پلاس��مايي را از طريق فعاليت 1,25D پلاسمايي و 

VDR استئوسيتي، حفظ يا حتي افزايش دهند.
در مقاب��ل اي��ن فعاليت‌ه��اي كاتابوليك��ي و ضد معدني 
ش��دن 1,25D  پلاس��مايي و VDR در استئوبلاس��ت‌ها 
و استئوس��يت‌ها در اس��تخوان، VDR همچني��ن فعاليت 
آنابوليكي را در اس��تخوان تحت شرايط جذب كافي كلسيم 
غذايي وساطت مي‌كنند. نشان داده شده بيش بيان VDR به 
ويژه در رده سلول‌هاي بالغ استئوبلاست )OSVDR( مواد 
معدني مناس��ب را افزايش و فعاليت باز جذب استخواني را 
در نتيجه حجم افزايش يافته استخوان‌هاي توبولار و قشري، 

كاهش مي‌دهد. به علاوه، محتواي كلسيم معدني ماتريكس 
در هر دوي استخوان‌هاي توبولار و قشري به ميزان متوسطي 
در موش‌هاي OSVDR افزايش يافته اس��ت. به طور مهم، 
اين فنوتيپ افزايش مواد معدني اس��تخوان زماني از دست 
مي‌رود كه موش‌هاي OSVDR از غذاي كم كلسيم تغذيه 
  1,25Dكنند كه مكانيسمي را پيشنهاد مي‌كند كه توسط آن
و VDR در استئوبلاس��ت‌هاي بالغ حجم استخوان را بسته 
 1,25D به فراواني كلس��يم غذايي و احتم��الا مقادير پايين

پلاسمايي، افزايش مي‌دهد.
فعاليت آنابوليكي مش��ابه ويتامين D به وس��يله وضيعت 
ويتامين D دس��تكاري ش��ده توس��ط تغذي��ه در جوندگان 
‌نش��ان داده ش��ده اس��ت ك��ه در آن مقدار كاف��ي هر دوي
 25- هيدروكسي ويتامين D سرمي و دريافت كافي كلسيم 
غذايي براي حجم مواد معدني اس��تخوان قشري مورد نياز 
اس��ت. مقادير كافي 25- هيدروكس��ي ويتامين D س��رمي 
تحت اين ش��رايط، بيان RANKL اس��تخوان و باز جذب 
استخوان را كاهش مي‌دهد در حالي‌كه اندكي دوره تشكيل 

استخواني استئوبلاست‌ها را نيز طولاني مي‌كند.

نتيجه گيري
قرن بيستم شاهد افزايش دانش درباره متابوليسم ويتامين 
D و نح��وه عملكرد آن بوديم ك��ه مقبوليتي را براي ادعاي 
اي��ن كه اندام‌ه��ا و رونده��اي بيماري مختلفي به وس��يله 
ويتامين D تعديل مي‌ش��وند، فراه��م آورد. بيان VDR و 
س��نتز 1,25D در بس��ياري از بافت ها، اگر چه نه در اكثر 
 1,25D باف��ت ها، رخ مي‌دهد. دو گيرن��ده پروتئيني براي
مشخص شده اس��ت. متابوليت‌هاي ديگر ويتامين D مانند 
24،25- دي هيدروكس��ي ويتامين D پيشنهاد شده، احتمالا 
از طري��ق گيرنده اختصاصي ش��ان فعاليت‌هاي بيولوژيكي 
اعم��ال مي‌كنند و ديگران پيش��نهاد كردند كه متابوليت‌هاي 
ويتامين D غير از 1,25D ممكن اس��ت VDR هس��ته‌اي 
 VDR كلاس��يك را فعال كنند. حالت‌هاي مختلف فعاليت
توصيف ش��ده در اينجا همراه با بيان بافتي آن نشان مي‌دهد 
كه سيس��تم ويتامين D بخش��ي از مدار سلس��له‌اي اس��ت 
ك��ه فراتر از بافت‌هاي خاص براي تش��كيل ش��بكه مگاي 
اداره‌كننده فيزيولوژي در مقياس يك موجود كامل گسترش 
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يافته اس��ت. با اين وجود، همچنان به صورت مش��كل مهم 
در طبقه بندي اين فعاليت‌ها در چارچوب باليني براي حفظ 
سال�متي ادامه دارد و مت��ا آناليز اخي��ر آزمايش‌هاي باليني 
 D پيش��نهاد كرد كه ميزان پايين ويتامين D مكمل ويتامين

يك ماركر )نشانگر( و نه يك علت براي بيماري است.
داده‌ه��اي كنوني تاييد مي‌كند كه ويتامين D نقش حياتي 
در حفظ هومئوس��تازي كلسيم و فس��فات و هومئوستازي 
مواد معدني استخوان بازي مي‌كند. اين دانش اساس دقيقي 
ب��راي بهبود اس��تراتژي‌هاي غذايي به منظور پيش��گيري از 
نرمي استخوان )و ريكتزي در كودكان( و پوكي استخوان و 
شكس��تگي‌ها در افراد مسن فراهم مي‌كند. دانش جديد اين 
انديش��ه را تقويت مي‌كند ك��ه فعاليت‌هاي مختلف ويتامين 
D ب��ر روي اس��تخوان بس��تگي به وضيعت هومئوس��تازي 
پلاسمايي كلسيم و فس��فات به جاي وضيعت مواد معدني 
اس��تخوان دارد. هنگامي‌ك��ه مقادير كلس��يم پايين هس��ت 
ويتامين D توانايي تحريك و آزادس��ازي كلسيم و فسفات 
از استخوان و مهار رسوب مواد معدني در استخوان را دارد. 
زماني كه مقادير پلاسمايي كلسيم و فسفات كافي است. در 

ارتباط با مقادير پايين پلاسمايي هورمون‌هاي كالسيتروفيك 
در تركيب با وضيعت كافي ويتامين D، سلول‌هاي استخوان 
به ويژه استئوبلاس��ت‌ها و استئوسيت‌هاي بالغ مي‌توانند به 
منظور تجمع كلس��يم و فسفات در بافت استخواني و بهبود 
اس��تحكام، 25- هيدروكس��ي ويتامين D پلاس��مايي را به 

1,25D استخوان تبديل كنند.
مطالع��ات بيش��تري براي تعيي��ن فعاليت‌ه��اي مختلف 
مولكولي ويتامين D بر روي س��لول‌هاي استخوان همچنين 
بر روي روده، كليه لازم اس��ت كه در هومئوستازي كلسيم 
و فسفات پلاسمايي مشاركت دارند. داده‌هاي جديد كسب 
ش��ده از اين مطالع��ات درك ما را از مي��ان كنش وضيعت 
ويتامين D و كلس��يم و فس��فات دريافتي از م��واد غذايي 
به‌منظور تندرس��تي بهينه شامل بهينگي سلامتي استخوان و 
كاهش خطر شكس��تگي ها، عوارض اسكلتي بيماري‌هايي 
مانن��د آنچه در بيم��اري مزمن كليه ديده مي‌ش��ود، تقويت 
خواهد كرد. آزمايش��گاه پزش��كي همچنان كمك مهمي در 
مراقبت از اين بيماران به واس��طه آناليز 25- هيدروكس��ي 

ويتامين D و بيوماركرهاي ديگر، خواهد داشت. 
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 نگرشي بر بيماريزايي و فاكتورهاي ويرولانس
 ويبريو ولنيفكيوس: مقاله مروري سيستماتيك

چيكده 
ويبري��و ولنيفيك��وس باكت��ري گرم منفي ميله‌اي ش��كل 
 Vibrionaceae و غي��ر اس��پور‏زاي متعلق ب��ه خان��واده
مي‌باش��د كه تهاجمي‏ ترين گونه ‏ويبريو براي انسان در نظر 
گرفته ش��ده اس��ت. اين باكتري به عنوان پات��وژن منتقله از 
مواد غذايي محسوب مي‌ش��ود كه مصرف غذاهاي دريايي 
از جمل��ه صدف باع��ث ايجاد بيماري در انس��ان مي‌گردد. 
ويبري��و ولنيفيك��وس باع��ث ايجاد س��ه بيم��اري مهم در 
 ،)Gastroenteritis( انسان مي‌شود كه گاس��تروآنتريت
عفونت‌‏‏هاي زخم )Wound infections( و سپتي‏ سمي 
)septicemia( را ش��امل مي‌‏شود. اين باكتري فاكتورهاي 
ويرولانس متعددي توليد مي‌‏كند كه در ارتباط با بيماريزايي 
اين باكتري است. كپسول، سيدروفورها، توكسين‏‌هايي مانند 
هموليزين، كلاژناز، پروتئاز، الاس��تاز، DNase، موس��يناز، 
هيالورونيداز، فيبرينوليزين، ليپاز و فسفوليپاز از فاكتورهاي 
ويرولان��س اين باكتري اس��ت. از آنجا كه مصرف غذاهاي 
درياي��ي روز ب��ه روز محبوبيت بيش��تري پي��دا مي‌كند لذا 
بس��ته‏‌بندي بهداشتي غذاهاي دريايي و حمل و نقل مناسب 
براي جلوگيري از رشد باكتري ويبريو ولنيفيكوس ضروري 
به نظر مي‏رس��د. از طرف ديگر افراد مس��تعد نيز نبايد اين 
محص��ولات را به صورت خام يا نيم��ه پخته بخورند، زيرا 
خطرات عفونت‌‏هاي ناشي از ويبريو ولنيفيكوس براي آن‏ ها 
تهديدي بزرگ محسوب مي‌‏شود. از اين رو جهت كنترل و 

پيشگيري از عفونت‏‌هاي اين باكتري در مواد غذايي دريايي 
كه به عنوان مخزن اين باكتري نيز محسوب مي‌‏شوند، وضع 

استانداردهاي لازم امري ضروري به نظر مي‌رسد. 
كليد واژه: ويبريو ولنيفيك��وس، بيماريزايي، فاكتورهاي 

ويرولانس 

مقدمه
ويبريو ولنيفيك��وس )V.vulnificus( يك باكتري گرم 
  0.5 - 0.8 μmمنفي ميله‌اي ش��كل، غير‏اس��پور‏زا، داراي
ع��رض وμm 2.6 - 1.4  ط��ول )ش��كل 1( و متعل��ق به 
خانواده Vibrionaceae مي‌باش��د. اي��ن باكتري هالوفيل 
بوده و در غلظت نمكي 3-0‌/‌5 % رش��د مي‌‏كند. دماي رشد 
‌آن متف��اوت ب��وده و در دماي 42-15 درجه رش��د مي‌‏كند 
]3-1[. ويبريو ولنيفيكوس يك گونه به خصوص بيماريزا از 
ويبريو است كه مسئول بيش از 90 % مرگ مرتبط با ويبريو 
در آمريكا مي‌‏باش��د، بطوري‏ كه تهاجمي‏ ترين گونه ‏ويبريو 
براي انس��ان در نظر گرفته شده اس��ت. ويبريو ولنيفيكوس 
باعث ايجاد س��ه بيماري مهم در انسان مي‌شود كه عبارتند 
از: گاستروآنتريت )Gastroenteritis(، عفونت‏هاي زخم 
 )septicemia( و سپتي‏ سمي )Wound infections(
]4, 2[. باكتري ويبريو ولنيفيكوس اولين بار در سال 1964 
توسط مركز كنترل بيماري )CDC( ايالت متحده آمريكا كه 
از طري��ق مواد غذايي به بيماران منتقل ش��ده بود از بيماران 

 داريوش عسگرپور 
كارشناس ارشد مكيروب شناسي مواد غذايي، گروه مكيروب شناسي 

و ويروس شناسي، دانشگاه علوم پزشكي زنجان، زنجان، ايران
d.asgarpoor@zums.ac.ir 

  ماهرخ بهرامي 
كارشناس مكيروبيولوژي



36
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  تابستان 1396- شماره36

دچار سپتي‏ س��مي و عفونت زخم جداسازي شد ]5[. اين 
باكتري با توجه به اين‌كه در آب‏ هاي شيرين و شور درياها 
و رودخانه‏‌ها يافت مي‌‏شود لذا مي‌تواند طيف گسترده‏ اي از 
م��واد غذايي دريايي را آلوده كند. برخي از نرم تنان دريايي 
كه سيس��تم تغذيه‌اي فيلتر مانند )filter-feeding( دارند 
مي‌‏توانن��د غلظت زيادي از باكت��ري ويبريو ولنيفيكوس را 
در طي تغذيه از آب كس��ب كنند. با اين سيس��تم تغديه‏ اي 
مي��زان 103 الي 106 باكتري در هر گرم از انواع صدف‏ هاي 
 scallopsو oyster، mussels، calms خوراكي مانن��د
در روده يا س��اير بافت‏‌هاي بدن اي��ن فرآورده‏ هاي دريايي 
خوراك��ي كلنيزه مي‌ش��ود. اين ميزان آلودگ��ي مواد غذايي 
مي‌‏تواند در فصول گرم س��ال مانند تابس��تان افزايش يابد. 
روده ان��واع ماه��ي‏ هاي س��اكن س��واحل پوش��يده از اين 
صدف‌‏ها نيز آل��وده به باكتري ويبري��و ولنيفيكوس بوده و 
منبع انتقال دهنده اين باكتري به انس��ان محسوب مي‌شوند 
]7, 6[. از گذش��ته تا امروز تحقيقات زيادي درباره سلامتي 
غذا صورت گرفته اس��ت. با اس��تفاده از روش‏ هاي جديد 
تلاش شده است كه آلودگي مواد غذايي به عوامل بيماريزا 
كاهش يابد، با اين حال ش��يوع مسموميت‌‏هاي غذايي رو به 
‌افزايش بوده و يكي از مهم‌ترين مس��ائل جوامع بش��ري به

 شمار مي‌‏رود ]8[.     
عفونت‏‌هاي مرتبط با ويبريو ولنيفيكوس در ژاپن، به دليل 
داش��تن آب‏‌هاي س��احلي گرم و افزاي��ش مصرف غذاهاي 
دريايي خام مانند صدف و س��اير غذاه��اي دريايي در اين 

كشور بسيار بالا است. 
افراد دچار نقص سيس��تم ايمن��ي و يا افراد دچار بيماري 
‏ه��اي زمينه‌اي مانن��د دياب��ت، بيماري‏‌هاي مزم��ن كليوي 
و س��يروز كبدي )به دليل الكليس��م( بس��يار مستعد ابتلا به 
عفونت‏ هاي اين باكتري هس��تند. با توجه به اهميت ويبريو 
ولنيفيك��وس و نقش آن در بهداش��ت و سال�مت جامعه، 
ضرورت آش��نايي با خصوصيات و ويژگي‌‏ه��ا، بيماريزايي 
و فاكتوره��اي ويرولان��س اي��ن باكتري از اهميت بس��يار 
زيادي برخوردار اس��ت. بنابراين هدف اين تحقيق، آشنايي 
با خصوصي��ات ويبري��و ولنيفيكوس و نق��ش فاكتورهاي 
ويرولان��س اين باكتري در ايجاد بيماري‏‌هاي انس��اني بوده 

است ]2[.    

https:‌/‌‌/‌phil.cdc.gov‌/‌phil‌/‌details.asp?pid=6936

 )SEM( شكل 1: تصوير ميكروسكوپ الكتروني
13184x باكتري ويبريو ولنيفيكوس با بزرگنمايي

بيوتيپ‌‏هاي ويبريو ولنيفكيوس 
در گذش��ته س��ويه‏‌هاي ويبريو ولنيفيكوس را به صورت 
بيوتيپ طبقه ‏بن��دي مي‌كردند كه اين روش پايه، تلفيقي از 
اختلاف فنوتيپي، س��رولوژي و خصوصيات ميزبان بود. بر 
اين اساس دو بيوتيپ براي اين گونه تعريف شده است. 

الف- بيوتيپ Biotype 1( 1(: اين بيوتيپ در آب‏‌هاي 
گرم دريايي يافت مي‌شود و در ابتدا تصور مي‌‏شد كه فقط اين 
بيوتيپ با عفونت انساني مرتبط است. به لحاظ ايمونولوژيكي 
اين بيوتيپ LPS متمايزي نس��بت به ساير سويه‏ ها داشته و 

اندول و اورنيتين دكربوكسيلاز مثبت هستند ]9, 4[.  
ب- بيوتيپ Biotype 2( 2(: در ابتدا تصور مي‌‏شد كه 
اي��ن بيوتيپ فقط در مارماهي ايجاد بيماري مي‌‏كند اما بعدها 
تظاهرات باليني آن در انسان مطرح شد. در ادامه دريافتند كه 
اين س��ويه‏ ها قادر به اتصال به رده‏‌هاي سلول انسان و ماهي 
بوده و بسيار سايتوتوكسيك مي‌‏باشند. همچنين در بررسي‏‌ها 
مشخص شده اس��ت كه اين بيوتيپ در مقايسه با بيوتايپ1 
ب��راي موش‏‌ه��ا ويرولان��س بيش��تري دارد. در حالت كلي 
بيوتيپ 2 هم براي انس��ان و هم براي مار ماهي پاتوژن بوده 
و داراي LPS مش��ترك و همچنين واكنش اندول و اورنيتين 
دكربوكس��يلاز منفي دارند. با ادامه تحقيقات در س��ال 1996 
بيوتيپ 3 ويبريو ولنيفيكوس اولين بار مرتبط با شيوع سپتي ‏
س��مي در 62 بيمار اسرائيلي گزارش شد. تا به امروز بيماري 
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‏هاي انساني ناشي از بيوتايپ 3 با مصرف غذا گزارش نشده 
است ]10-12[.

فاكتورهاي ويرولانس ويبريو ولنيفكيوس
ويبريو ولنيفيكوس فاكتورهاي ويرولانس متعددي توليد 
مي‌كند كه عبارتند از: كپس��ول، سيدروفورها، توكسين‏‌هايي 
 ،DNase ،مانن��د هموليزي��ن، كلاژن��از، پروتئاز، الاس��تاز
‌موس��يناز، هيالوروني��داز، فيبرينوليزين، ليپاز و فس��فوليپاز 
]3, 2[. مطالعات نشان داده ‏است اگر اين فاكتورها در غياب 
اس��تروژن به ميزبان متصل ش��وند، خط��ر عفونت افزايش 
مي‌‏ياب��د. در ذيل توضيحاتي درباره مه��م ‏ترين فاكتورهاي 
ويرولانس اين باكتري اش��اره خواهيم كرد. مطالعات نشان 
داده است كه اس��تروژن نقش حفاظتي در برابر اين باكتري 
دارد ب��ه طوري‏كه تلقي��ح LPS اين باكت��ري به موش‏‌هاي 
صحراي��ي نر باعث مرگ و مير 82 % آن‏‌ها ش��ده در حالي 
ك��ه ميزان م��رگ و مير در موش‏‌هاي ماده 21% نش��ان داده 
ش��ده است. مطالعات نش��ان داده اس��ت كه ميزان مرگ و 
مير در نتيجه كاهش س��طح اس��تروژن در رت‏ هاي ماده كه 
تخمدان آن‌ها تخليه ش��ده اس��ت، به مي��زان 75 % افزايش 
مي‌‏يابد. اين در حالي اس��ت كه در صورت تزريق هورمون 
اس��تروژن ميزان مرگ و مير ناش��ي از LPS باكتري ويبريو 
ولنيفيكوس در اين رت‏ ها كاهش چش��مگيري نش��ان داده 
اس��ت. ميزان مرگ موش‏‌هاي نر گنادكتومي ش��ده 80% و 
گنادكتومي نش��ده50% در مطالعات گزارش ش��ده اس��ت. 
بنابراين مطالعات نشان مي‌‏دهند كه استروژن نقش محافظتي 
در برابر شوك انتروتوكسيني ويبريو ولنيفيكوس دارد ]13[.

 :capsular polysaccharide (CPS)  -1
وجود كپسول پلي‏ س��اكاريدي گرچه باعث كدورت كلني 
در محيط كش��ت مي‌‏ش��ود ولي شناخته ش��ده‏ ترين فاكتور 
ويرولانس ويبريو ولنيفيكوس محس��وب مي‌شود ]14, 3[. 
كپس��ول پلي‏‌س��اكاريدي خاصيت محافظت كننده داشته و 
مانع فاگوسيتوز باكتري به وسيله سلول‏‌هاي ايمني از جمله 
ماكروفاژ ميزبان مي‌‏ش��ود. س��نتز CPS ويبريو ولنيفيكوس 
توس��ط چهار ژن كد مي‌‏ش��ود ك��ه اين ژن‌ه��ا عبارتند از: 
wcvA، wcvF، wcvI و orf4. موتاس��يون در ه��ر يك 
از اي��ن ژن‏ ها باعث عدم س��نتز كپس��ول و در نتيجه عدم 
بيماريزايي را در پي دارد ]2[. بيان كپس��ول CPS در ويبرو 

ولنيفيكوس‏ هاي ايزوله ش��ده ‏باليني در فاز لگاريتمي رشد 
افزايش و در فاز س��كون كاهش مي‌‏يابد. بيان اين كپس��ول 
در دماي 30 درجه در مقايس��ه با رش��د در دماي 37 درجه 
بيشتر اس��ت. كلني‏ هاي اين باكتري در جداسازي و كشت 
به صورت كلني‏‌هاي كدر و غير ش��فاف است اما مي‌‏توانند 
در اثر كاهش توليد كپسول CPS در فاز سكون به صورت 
نيمه ش��فاف در بيايند. مطالعات نشان داده سويه‏‌هاي بدون 
كپسول، ويرولانس كمتري داشته و بايد 4 برابر سويه‏ هايي 
كه كپس��ول ‏دار هستند وارد بدن ميزبان شوند تا بيماريزايي 
خوبي داش��ته باش��ند ]15, 3[. عفونت با اين باكتري سبب 
بروز پاس��خ آنتي‏ بادي‏ هاي اختصاصي به كپس��ول مي‌‏شود 
و كپس��ول با مقاومت در برابر مكانيس��م‏‌هاي دفاعي ميزبان 
‌در جري��ان عفون��ت سيس��تميك باعث پيش��رفت بيماري

 مي‌‏شود ]4[. 
Siderophores -2: مي��زان آهن موج��ود در ميزبان 
يك فاكتور بس��يار مهمي است كه بر كش��نده بودن ويبريو 
ولنيفيكوس تاثير مي‌‏گذارد. ويبريو ولنيفيكوس س��يدروفور 
vulnibactin را بي��ان مي‌كند كه آه��ن را از پروتئين‏‌هاي 
دهن��ده آه��ن ميزباني جذب مي‌‏كند. س��يدروفورها آهن را 
از پروتئين‏‌ه��اي دهنده آه��ن مانند فن��ولات، هموگلوبين، 
مت‌هموگلوبي��ن و هماتي��ن دريافت مي‌‏كنن��د و در اختيار 
باكت��ري ق��رار مي‌دهن��د. ژن‏‌ه��اي hupA و fur  تنظيم 
كننده‏ هاي كس��ب آهن از ميزبان هس��تند ]2[. س��ويه‏ هاي 
غير ‏بيماريزاي ويبري��و ولنيفيكوس قادر به دريافت آهن از 
ميزبان نيس��تند. مطالعات نش��ان داده است كه رشد ويبريو 
ولنيفيك��وس در ش��رايط آهن تراپ��ي كاه��ش مي‌‏يابد، به 
طوري‏كه سيس��تم جذب آهن در باكتري با رونويسي شدن 
‌ژن‏ ه��اي Vis و VuuA متوق��ف مي‌‏ش��ود ]16[.  تزريق 
 LD50 ويبري��و ولنيفيك��وس ب��ه صورت داخ��ل صفاقي 
‌در م��وش‏ هاي درمان ش��ده با آه��ن ميزان كلن��ي باكتري 
را از Cfu 106 ب��ه1Cfu  كاه��ش مي‌‏دهد ]17[. ش��واهد 
اپيدميولوژيكي نشان مي‌‏دهند كه مردان نسبت به زنان بيشتر 
دچار عفونت ويبرويو ولنيفيكوس مي‌‏شوند ]18[. همچنين 
مطالع��ات ثابت كرده موش‏ هايي كه سيس��تم س��وخت و 
س��از آهن را مناسب انجام نمي‌‏دهند بيش��تر دچار عفونت 
 )hemochromatosis( مي‌‏شوند. بيماران هموكروماتوز
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و سيروز كبدي خطر ابتلاي بيشتري در مقايسه با ساير افراد 
نسبت به اين باكتري دارند ]2[. 

ويبري��و  فال�ژل   :Flagella and Motility  -3
ولنيفيكوس يكي ديگر از فاكتور ويرولانس مهم محس��وب 
مي‌‏ش��ود ك��ه توس��ط ژن flgC  ك��د ش��ده و خاصي��ت 
سيتوتوكسيكي براي س��لول‏‌هاي ميزبان دارد. شواهد نشان 
مي‌دهد كه جهش در اين ژن باعث كاهش اتصال باكتري به 
سلول‏‌هاي ميزبان شده و در نتيجه انتقال‌toxic factorها به 
درون س��لول ميزبان كاهش مي‌يابد. ژن سنتز كننده پروتئين 
فلاژلي )flagellar protein biosynthesis gene( به 
نام fliP  نيز در صورت موتاس��يون، در بيماريزايي باكتري 

تاثير خواهد داشت ]2[.  
 hemolysin‌/‌cytolysins سه نوع :Hemolysin -4
در باكتري ويبريو ولنيفيكوس گزارش شده است. هموليزين 
VVH معم��ول‏ تري��ن هموليزين اين باكتري اس��ت كه به 
صورت گس��ترده م��ورد مطالعه قرار گرفت��ه و داراي وزن 
مولكولي KDa 51 اس��ت كه محلول در آب مي‌‏باشد. اين 
اگزوتوكس��ين توس��ط ژني به نام VvhA كد مي‌‏شود. اين 
اگزوتوكسين باعث ليز اريتروسيت‏ هاي پستانداران مي‌شود 
و براي انواع رده ‏سلول‏‌هاي بافتي پستانداران سايتوتوكسيك 
اس��ت. پروتئين VvhA به لحاظ توالي آمينو اسيدي 65 % 
با هموليزين ويبريو كلراي El Tor و 60 % با س��يتوليزين 
ويبريو كلراي non O1 شباهت دارد ]19, 3[. باكتري اين 
اگزوتوكسين را در داخل بدن در ارتباط با بافت‏ هاي خاص 
)مانن��د كبد( توليد مي‌‏كند. لذا كلس��ترول موجود در س��رم 
انس��اني به طور قابل توجهي فعاليت‌‎هاي سيتوتوكس��يك و 
هموليتيك پروتئين VvhA را مهار مي‌كند. اين اگزوتوكسين 
به كلسترول غشايي و منافذ ريز سطح سلول‏‌هاي اريتروسيت 
‌متص��ل ش��ده و با افزايش +Ca2 س��يتوزولي، آزاد س��ازي
 caspase-3 از ميتوكندري، فعالسازي cytochrome C 
 poly-ADP ribose-polymerase (PARP)  و تنزل
و همچنين قطعه قطعه ش��دن DNA، باعث القاي آپوپتوز 
مي‌‏شود. توكسين با افزايش نفوذ پذيري عروق، براي پوست 
خطرساز مي‌ش��ود. دو نوع هموليزين ديگر باكتري ويبريو 
ولنيفيكوس توسط ژن‏ هاي hlyIII و trkA  كد مي‌‏شوند. 
اين دو نوع هموليزين كمتر ش��ناخته شده‏‌اند.  همچنين اين 

باكتري يك نوع توكسين ديگر از نوع RTX toxin توليد 
مي‌كند كه باعث دپليمريزاس��يون اكتين، ايجاد س��وراخ در 
RBC و مرگ س��لول‏‌هاي نكروتيك در كش��ت سلول‏‌هاي 
پس��تانداران مي‌‏ش��ود. با اي��ن حال نقش اين توكس��ين در 

بيماريزايي كاملا مشخص نيست ]2[. 
Metalloprotease -5: متالوپروتئ��از، ي��ك پروتئاز 
kDa-45 حاوي روي )Zinc( اس��ت ك��ه داراي نواحي 
 C-terminal 10-kDa و   N-terminal 35-kDa
مي‌باش��د. قس��مت N- ترمينال اين متالوپروتئاز خاصيت 
پروتئوليزي داش��ته و قس��مت C- ترمينال نيز ناحيه متصل 
ش��ونده به اريتروسيت‏ ها و سلول‏‌هاي خوني است. پروتئاز 
دو عملكرد مشخص داشته، باعث افزايش نفوذپذيري غشا 

و خونريزي بافت مي‌‏شود ]2[. 
6- س��اير آنزيم‌‏هاي مختلف خارج سلولي: آنزيم‏‌هاي 
خارج سلولي دخيل در بيماريزايي ويبريو ولنيفيكوس شامل 
آنزيم‏ هاي لسيتيناز، ليپاز و كازئينوليتيك پروتئاز هستند كه 
90 % س��ويه‏‌هاي ويبريو ولنيفيكوس موجود در موجودات 
درياي��ي اي��ن آنزيم‏ ها را دارن��د. 91 % ايزوله‏‌هاي باليني و 
محيطي قابليت توليد پروتئاز را دارند كه قادر است آلبومين 
ميزبان��ي را تجزيه كن��د و اين مي‌تواند فرضي��ه ‎اي بر اين 
باشد كه پروتئاز عامل ايجاد كننده عفونت سيستميك است. 
پروتئازها داراي يك اتم روي )Zn( هس��تند كه قادر است 
پروتئين‏‌هاي مهم بيولوژيكي ميزبان )الاس��تين، فيبرينوژن و 

مهاركننده‏ هاي پروتئاز پلاسما( را كاهش دهند ]4[. 

بيماري ‏هاي ايجاد شده توسط ويبريو ولنيفكيوس
گاستروآنتريت   :)Gastroenteritis( گاستروآنتريت 
ايجاد ش��ده توس��ط ويبريو ولنيفيكوس داراي علائم اوليه 
شامل اسهال و كرامپ‏ هاي شكمي مي‌‎باشد. هر چند علائم 
بدون آنتي بيوتيك درمان مي‌‏شوند ولي ممكن است اسهال 
چند روز ادامه داش��ته باش��د. گاس��تروآنتريت ايجاد شده 
ب��ا اين باكت��ري خفيف بوده و بع��د از مصرف صدف‏‌هاي 
خوراك��ي خام روي مي‌دهد. تاكنون م��رگ و مير در نتيجه 
‌گاس��تروانتريت ويبريو ولنيفيكوس گزارش نش��ده اس��ت

 .]2 ,4[ 
سپتي‏ سمي )septicemia(: اندوتوكسين ليپوپلي‏ساكاريدي 
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عام��ل ايجاد كننده اين بيماري اس��ت. مهم ترين بيماري 
ويبريو ولنيفيكوس، س��پتي‏ س��مي اوليه است كه بعد از 
خ��وردن صدف‌هاي خوراكي اويس��تر )oyster( خام يا 
خوب پخته نشده روي مي‌دهد. رخداد اين بيماري داراي 
روندي فصلي اس��ت و عمده م��وارد بيماري در ماه‏‌هاي 
گرم س��ال روي مي‌‏دهند. تقريبا تمام موارد عفونت با اين 
باكتري در اف��راد با زمينه بيماري‏‌ه��اي مزمن و زمينه‌اي 
روي مي‌دهد. ش��ايع ترين عوامل زمينه‌‏اي مس��تعد كننده 
سپتي‏ سمي توس��ط ويبريو ولنيفيكوس عبارتند از: افراد 
الكلي كه دچار س��يروز كبدي هس��تند، تالاسمي ماژور، 
ايدز، جراحي معده قبلي، بيماري مزمن كليوي، ديابت و 
س��رطان. علائم سپتي سمي اوليه در 36 ساعت به وجود 
مي‌آي��د. باكتري پس از ورود به دس��تگاه گ��وارش ابتدا 
توسط پيلي به سلول‏‌هاي اپيتليال متصل مي‌شود و سپس 
تولي��د هموليزين مي‌‏كند كه باعث القاي آپوپتوز و تهاجم 
باكتري به خون مي‌‏شود. در مرحله بعد باكتري با استفاده 
از س��يدروفورها، آهن ميزباني را كس��ب كرده و با رشد 
خود باعث سپتي‏ سمي مي‌‏ش��ود. كپسول پلي‌‏ساكاريدي 
مانع فاگوسيتوز توس��ط ماكروفاژ و نوتروفيل مي‌‏شود و 
در ادام��ه باكت��ري از گردش خون به س��مت بافت‏ هاي 
پوس��تي تهاج��م پيدا مي‌‏كن��د. باكتري در اي��ن حالت با 
كمك توكس��ين‏ هاي هموليزين، كلاژن��از، پروتئاز، ليپاز 
و فس��فوليپاز باعث خونريزي پوست و توسعه ضايعات 
ادماتوز پوستي مي‌‏گردد. در نهايت القاي سايتوكائين‏‌هاي 
پيش التهاب��ي مانن��د TNF-α، IL-1β و IL-6 باعث 
ش��وك سپتيك مي‌شود. ش��ايع ترين علائم گزارش شده 
ش��امل تب، افت فشار خون، لرز و اس��تفراغ گاه به گاه، 
اسهال و درد شكم است. ميزان مرگ و مير در سپتي سمي 
كه غالبا بيماران زمينه‏ اي هستند، 60-40 % گزارش شده 
است. باكتري ممكن است ايجاد ضايعات ثانويه در ساق 
پا نموده و موجب تخريب بافت‌‌ها و ماهيچه‏‌ها )فاس��يت 
نكروزان( ش��ود )شكل 2(. در اين حالت نياز به جراحي 
و حتي قطع عضو نيز ممكن اس��ت اتفاق بيافتد. بيماري، 
س��ير پيش��رونده و س��ريعي دارد و مرگ و مير طي چند 
ساعت بعد از بس��تري شدن در بيمارستان روي مي‌دهد. 
اين باكتري بسيار حساس به آنتي بيوتيك است و چنانچه 

طي 72 ساعت بعد از پذيرش، بيمار آنتي ‎بيوتيك دريافت 
نكند، شانس زنده بودن را نخواهد داشت ]4, 3[.  

http:‌/‌‌/‌hkoa.org‌/‌hkjos‌/‌1999-1‌/‌059_061.htm

شكل 2: ضايعات ثانويه )فاسيت نكروزان( ويبريو 
ولنيفيكوس در ساق پا

 :)Wound infections( عفون��ت ‏ه��اي زخ��م
ويبريو ولنيفيكوس مي‏تواند، زخم‏‌هاي قبلي يا زخم‌هايي 
ك��ه در حين فعالي��ت‏ هاي گوناگ��ون در آب دريا روي 
مي‌‏دهند را آلوده س��ازد. ش��ايع ‏ترين زخم‏ ها در هنگام 
پ��اك كردن ماهي يا ص��دف روي مي‌‏دهد. عفونت زخم 
در اي��ن هنگام از طريق غوطه ور ش��دن ناحيه زخم در 
آب ب��ه وج��ود مي‌‏آيد. در اكثر م��وارد، علائم در حدود 
24 س��اعت بعد ظاهر ش��ده، ولي مرگ گاهي حتي چند 
ساعت بعد از پذيرش در بيمارستان نيز روي داده است. 
علائم ش��امل درد، اريتم و ورم در محل زخم مي‌باشد و 
ضايعات حالت پيش��رونده و سير سريعي دارند و اغلب 
نيز نكروتيك مي‌‏ش��وند كه گاهي منجر به قطع عضو نيز 
مي‌‏ش��ود )ش��كل 3(. عفونت ممكن است به بافت‏ هاي 
عميق ‏تر نفوذ كرده و فاسيت نكروزان ايجاد كند. درمان 
آنتي بيوتيكي بس��يار ضرورري است زيرا در 20-30 % 

موارد باعث مرگ مي‌‏شود. 
همچنين در افرادي كه شغل دريايي دارند و در معرض 
آب دريا هس��تند، در صورت بروز سلوليت نكروز كننده 
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ش��ديد، عفونت با اين باكتري را مي‌‏بايس��ت در ليس��ت 
تشخيص‏‌هاي افتراقي گذاشت ]10, 4[. 

http:‌/‌‌/‌www.loyno.edu‌/‌lucec‌/‌natural-history-
writings‌/‌flesh-eating-bacteria-coastal-scourge-vibrio-

vulnificus-lurking-estuaries

شكل 3: تصوير A: عفونت زخم ايجاد شده توسط 
باكتري ويبريو ولنيفيكوس در ناحيه دست  

تصوير B: قطع انگشتان همان دست )تصوير A( و 
بهبودي پس از مصرف آنتي‏ بيوتيك

تشخيص و درمان  
در  راحت��ي  ب��ه  ولنيفيك��وس  ويبري��و  باكت��ري 
مانن��د  انتخاب��ي‏ ت��ر  محيط‏‌ه��اي  و  آگار  كانك��ي  ‌م��ك 
  (thiosulfate citrate bile salt agar) TCBS 
رش��د مي‌كند و كلني‏‌هاي سبز متمايل به آبي ايجاد مي‌‏كند. 
تش��خيص نهايي آن با آزمون‏‌هاي اس��تاندارد بيوش��يميايي 
 typing صورت مي‌گي��رد ]4[.  براي تش��خيص قطعي و

ويبريو ولنيفيكوس نيز از تكنيك‏ هاي مولكولي نظير 
multigene-specific PCR assays 
restriction-fragment length polymorphism (RFLP)
amplified restriction fragment length polymorphism (AFLP)
 enterobacterial intergenic consensus sequence-PCR (ERIC-PCR) 
Multilocus enzyme electrophoresis

اس��تفاده مي‌‏كنند. تتراس��يكلين داروي انتخابي اول است و 
سفوتاكس��يم يا سيپروفلوكساس��ين به عنوان جايگزين مطرح 
مي‌‏شوند. هيچ واكسني براي اين باكتري در دسترس نيست ]2[.

بحث و نتيجه‏گيري 
عفون��ت با ويبري��و ولنيفيكوس در اث��ر مصرف غذاهاي 
دريايي آلوده به اين باكتري يا در اثر ورود از طريق زخم در 
جهان همواره اتفاق افتاده اس��ت. ميزان فراواني اين باكتري 
در مقايسه با س��اير ويبريوها طيف گسترده فصول و مناطق 
مختل��ف جغرافيايي را در بر مي‌‏گيرد. اي��ن باكتري به دليل 
ارتب��اط با غذاهاي دريايي، چالش‏‌ه��ا و نگراني‏ هايي را در 
حوزه ‏تولي��د كنندگان محصولات دريايي ب��ه وجود آورده 
اس��ت. به طوري كه در صورت عدم كنترل سطح بهداشت 
و عدم ارزيابي ريس��ك )Risk assessment( در توليد و 
عرضه مواد غذايي دريايي، مشكلات و عوارض بهداشتي و 
اقتصادي زيانباري نيز در پي خواهد داش��ت. از اينرو تعيين 
اندازه كمّي و كيفي خطرات و بررسي پيامدهاي بالقوه ناشي 
از باكتري ويبريو ولنيفيكوس بر روي انواع غذاهاي دريايي 

يك پيش نياز است. 
از طرفي مصرف غذاه��اي دريايي روز به روز محبوبيت 
بيش��تري پيدا مي‌‏كن��د، از اين رو ويبري��و ولنيفيكوس يكي 
از خطرناك‏تري��ن پاتوژن منتقله از مواد غذايي به حس��اب 
مي‌‏آيد. بس��ته‏ بندي بهداشتي غذاهاي دريايي و حمل و نقل 
مناس��ب براي جلوگيري از رشد باكتري ويبريو ولنيفيكوس 
ضروري به نظر مي‌‏رس��د. علاوه بر اين كارگران اين حوزه 
نيز بايد اصول بهداش��تي و ايمني را رعايت كرده و اقدامات 
احتياط��ي را انج��ام دهند، ب��ه خصوص اف��رادي كه دچار 
خراش يا پارگي پوس��ت شده باشند، نبايد با آب يا غذاهاي 
درياي��ي آلوده تماس داش��ته باش��ند. از ط��رف ديگر افراد 
مس��تعد نيز نبايد اين محص��ولات را به صورت خام يا نيمه 
پخت��ه بخورند، زيرا خطرات عفونت‏ هاي ناش��ي از ويبريو 
ولنيفيكوس براي آن‏‌ها تهديدي بزرگ محس��وب مي‌‏ش��ود. 
لذا جهت كنترل و پيش��گيري از عفون��ت‏ هاي اين باكتري 
در م��واد غذايي دريايي كه به عن��وان مخزن اين باكتري نيز 
‌محسوب مي‌‏شوند، وضع استانداردهاي لازم امري ضروري

 به نظر مي‌‏رسد. 
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مروري بر تكنيك‌هاي تشخيصي بروسلوزيس

چيكده
بروس��لوز با بس��ياري از تظاهرات باليني همراه است كه 
تش��خيص آن را كاري دش��وار ساخته اس��ت. حتي پس از 
گزارش اولين آزمون س��رولوژيكي براي بروسلوز، تكنيك 
تش��خيص قطعي بطور فعال جستجو مي‌‌ش��ود. رايج ترين 
روش‌‌هاي تش��خيصي م��ورد اس��تفاده بر پايه س��رولوژي 
اس��ت كه توانايي س��رم )آنتي ‌بادي( را براي آگلوتيناسيون 
مقدار اس��تانداردي از Brucella abortus كش��ته ‌ش��ده 
)آنت��ي ‌ژن( داراي زنجي��ر جانب��ي-O اندازه‌گيري مي‌كنند. 
اي��ن آزمون‌‌ها به دليل ايمن بودن به‌ طور وس��يعي اس��تفاده 
مي‌ش��وند. با اين ‌حال در اين ن��وع آزمون‌ها به علت وجود 
باكتري‌هاي واكنش ‌دهن��ده متقاطع، نتايج مثبت كاذب زياد 
‌ديده مي‌شود علاوه بر آن در شناسايي Brucella canis و 
Brucella ovis كه فاقد زنجير جانبي- O هس��تند كارايي 
ندارند. ديگر آزمون‌هاي مفيد مانند بررس��ي مستقيم اسمير 
كه يك روش احتمالي اس��ت، شامل ايجاد اسمير از سواپ 
واژني، جفت يا جنين‌هاي س��قط شده و رنگ‌ آميزي آنها با 
 Coxiella burnetti .روش زيل‌نلسون اصلاح يافته است
مي‌تواند موجب اش��تباه در تشخيص شود بنابراين تاييد آن 
باي��د از طريق كش��ت اختصاصي در محي��ط انتخابي انجام 
گيرد. كش��ت و ايزولاسيون ارگانيس��م از نمونه‌هاي خوني 
يا بافتي تنها روش صحيح اما بدون حساس��يت، باقي ‌مانده 
اس��ت و نتايج آن ب��ه عمل اختصاصي آزمايش��گاه و نحوه 
پيگيري فعال نتيجه كشت‌ها بس��تگي دارد. تلقيح حيوانات 

آزمايش��گاهي ابزار مفيدي اس��ت اما در مع��رض تداخل با 
اس��يدهاي معده قرار دارد. به‌ تازگي نش��ان داده‌ شده است 
كه واكنش زنجيره‌اي پليمراز )PCR( آزمون مفيد و بس��يار 
حساسي است اما براي استفاده استاندارد آزمايشگاهي معتبر 
نيس��ت. اين مقاله نمونه‌‌هاي مفيد و به ‌طور خاصي تفاوت 
روش مرس��وم و تكنيك‌هاي مولكولي بسيار پيشرفته براي 

تشخيص بروسلوز را مورد تاكيد قرار مي‌‌دهد.
كلمات كليدي: بروسلوز، تشخيص، تكنيك ‌ها

مقدمه
بروس��لوز بيماري عفوني است كه به‌ وسيله باكتري‌هايي 
از جنس بروس ال�ايجاد مي‌‌ش��ود. اين بيماري بس��ياري از 
گونه‌هاي پس��تانداران را تحت تاثي��ر قرار داده و قابل ‌انتقال 
به انس��ان اس��ت، بنابراين تاثير مهم اقتص��ادي و اجتماعي 
دارد. تش��خيص بروس��لوز ممكن اس��ت به عل��ت علايم 
غيراختصاصي و نش��انه‌‌هاي مشترك با بيماري‌‌هاي تب ‌دار، 
ميزان رش��د آهسته عوامل سببي در كشت خون و پيچيدگي 
تشخيص سرولوژيكي آن ‌ها، مشكل باشد. تشخيص احتمالي 
بروسلوز را مي‌‌توان با استفاده از چندين آزمون سرولوژيكي 
آنتي‌ بادي‌هاي بروسلا انجام داد اما روش »استاندارد طلايي« 
ايزولاسيون و شناسايي باكتري است. ايزولاسيون و شناسايي 
باكتري نخست توسط Bruce و همكارانش، زماني كه آنها 
Brucella melitensis را از پرس��نل نظام��ي در جزي��ره 
مالت ايزوله كردند، گزارش ش��د با اين ‌حال، بررس��ي‌هاي 

  داود آقاويرديزاده 
كارش�ناس ارشد بيوش�يمي باليني دانش�گاه علوم پزشكي اردبيل 

شبكه بهداشت و درمان شهرستان مشيكن شهر
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كش��تي زمان‌ بر، خطرناك و غير حس��اس هستند. با وجود 
تلاش ش��ديد ب��راي بيش از يك قرن جه��ت ايجاد تكنيك 
تش��خيصي قطعي، تشخيص باكتري همچنان بر پايه تركيب 
چندين آزمون، جهت اجتناب از نتايج منفي كاذب، اس��توار 

است.

آزمون آگلوتيناسيون
نخس��تين آزمايش آگلوتيناسيون براي شناسايي آنتي‌‌بادي 
عفون��ت بروس��لوز توس��ط Wright و Smith طي 100 
س��ال پيش گزارش ‌ش��ده اس��ت. در اين آزمايش، مخلوط 
آنت��ي ‌ژن‌هاي س��لول باكتريايي و س��رم فرد بيم��ار در يك 
لوله شيش��ه‌اي انكوبه مي‌شود. اگر الگوي »پوشش« رسوب 
سلولي مشاهده ش��ود به عنوان مثبت در نظر گرفته مي‌‌شود 
در غي��ر اين صورت به‌ عن��وان نتيجه منف��ي در نظر گرفته 
مي‌‌ش��ود. آزموني كه امروزه همچنان اس��تفاده مي‌ش��ود بر 
‌همين پايه اس��توار اس��ت به‌ ج��ز اين‌كه فقط س��لول‌هاي
 Brucella abortus به‌ عنوان آنتي ‌ژن اس��تفاده مي‌شوند. 
از اي��ن ‌رو بعدا كار زيادي جه��ت بهبود روش‌‌ها و صحت 
تش��خيص انجام ش��د كه سبب توليد س��نجش اتصال اوليه 
شد. سنجش اتصال اوليه به ‌طور مستقيم ميانكش آنتي ‌بادي 
و آنت��ي ‌ژن را اندازه‌ گيري مي‌كن��د در حالي ‌كه آزمون‌هاي 
س��رولوژي مرس��وم مثل آزمون آگلوتيناس��يون اس��يدي يا 
آزم��ون فيكساس��يون كمپلمان )CFT( پدي��ده ثانويه مانند 
آگلوتيناسيون يا فعال ‌سازي كمپلمان را اندازه‌ گيري مي‌كنند. 
ارگانيسم بروس ال�داراي O-پلي ساكاريد )OPS( بر روي 
 )S-LPS( سطح خود هست كه بخشي از ليپوپلي ساكاريد
اس��ت و از نظر ش��يميايي به ‌عن��وان هموپليم��ر 6،4-دي 
داكسي-4-فرماميد-آلفا-D-مانوز است كه به‌ وسيله پيوند 
 Brucella canis .2،1-گليكوزيدي به همديگر متصل هستند
و Brucella ovis هيچ OPS قابل ‌اندازه ‌گيري بر روي سطح 
‌سلولي‌ خودش��ان ندارند. سه گونه اصلي بروسلا به نام‌‌هاي
 B. abortus، B. melitensis و Brucella suis اپ��ي 
توپ‌هاي مش��تركي در S-LPS ش��ان دارن��د؛ بنابراين آنها 
را مي‌‌ت��وان ب��ا اس��تفاده از آنتي ‌ژن كامل يا به‌ وس��يله تهيه 
S-LPS از اس��تخراج ش��يميايي B. abortus تش��خيص 
‌داد. آنت��ي ‌ژن B. abortus در تش��خيص س��رولوژيكي

 Brucella neotome موجود در موش چوب و بروسلاي 
حيوانات دريايي استفاده ‌شده است.

 S-LPS آزمون‌ه��اي س��رولوژيكي با توانايي شناس��ايي
جه��ت تش��خيص بروس��لوز در گاو و نش��خواركنندگان 
كوچك بس��يار حس��اس مي‌‌باش��د اما اگر حيوان��ات قبلا 
واكس��ينه ش��ده باش��ند يا در معرض باكتري‌هاي گرم منفي 
با زنجيره ‌هاي-O مش��ابه بروسلا قرار گرفته باشند. ممكن 
‌اس��ت نتايج مثبت كاذب ايجاد ش��ود. اين باكتري‌ها شامل 
 ،Vibrio cholerae O1، Escherichia coli O: 157

برخي سويه‌‌هاي
 Escherichia hermannii 
Stenotrophomonas maltophilia  
Salmonella group N (O: 30)
Yersinia enterocolitica O: 9 
  Yersinia enterocolitica O: 9هس��تند. با اين‌ وجود فقط
عامل عمده واكنش س��رولوژيكي مثبت كاذب در تشخيص 

بروسلوز است.
پاس��خ ايمني ب��ه B.abortus در گاو، كه با جزئيات بيش��تر 
مطالعه ش��ده اس��ت، ايزوتيپ IgM هس��ت. زمان ظهور آنتي 
‌بادي‌‌ها بس��تگي ب��ه دوز آلوده‌ كننده بروسال�، مس��ير تماس و 
وضعيت حيوان ميزبان دارد كه با توليد ايزوتيپ IgGI و متعاقبا 
ب��ا مقادير كمي از IgG2 و IgA دنبال مي‌ش��ود. پاس��خ ايمني 
در نتيج��ه ديگر باكتري‌هاي گرم منفي كه داراي LPS با زنجيره 
‌هاي-O مش��ابه با بروسلا مي‌باشند اساسا ايزوتيپ IgM است. 
لذا واكنش مثبت كاذب زياد مشاهده مي‌شود كه سبب حساسيت 
پايين س��نجش مي‌شود. علاوه بر اين ارگانيسم‌‌هاي گرم منفي با 
‌واكنش متقاطع و آنتي ‌بادي‌هاي حاصل از واكسن به علت وجود 
B. abortus S19 ق��ادر ب��ه شناس��ايي توس��ط آزمون‌ه��اي 
س��رولوژيكي هس��تند بنابراين منجر به بروز نتيجه مثبت كاذب 
مي‌‌شوند. اين مساله را مي‌‌توان به ‌وسيله واكسيناسيون گوساله‌ها 
در 3 تا 8 ماهگي بررسي كرد. با وجود واكسيناسيون در اين سن، 
برخ��ي حيوانات در زمان بلوغ نيز مقدار بالاي تيتر آنتي‌ بادي را 
حفظ مي‌كنند. اين مس��اله س��بب ايجاد آزمون‌هاي سرولوژيكي 
بهب��ود يافته مانند س��نجش ايمن��ي آنزيمي رقابتي و س��نجش 
فلورسانس پلاريزاسيون مي‌‌شود و واكسن زنده هيچ OPS ندارد 
كهB. abortus RB51، توسط Schurig كسب ‌شده است.
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نمونه‌‌هاي مفيد براي تشخيص بروسلوز
براي تش��خيص بروس��لوز، ارگانيس��م بايد از نمونه‌هاي 
گوناگون با توجه به علايم باليني جداسازي شود. در حيوانات، 
جفت داراي بيش��ترين غلظت باكتري‌ها اس��ت و پس از آن 
گره‌هاي لنفي و شير و خون انسان بيشترين غلظت را دارند. 
علاوه بر اين، ديگر مواد غني از ارگانيسم‌‌ها شامل محتويات 
معده، طحال و ريه جنين‌هاي سقط شده، سواپ‌هاي واژني، 
من��ي و مايعات آرتريتي يا هيگروما از حيوانات بزرگس��ال 
هستند. از لاشه‌هاي حيواني، بافت ترجيحي براي كشت غده 
پس��تاني، بخش بالاي پس��تان، ايلياك مياني و داخلي، پشت 
حلقي، پاروتيد و گره‌‌هاي لنفي پري اسكاپولار )پيش كتفي( 
و طحال هستند. تمام نمونه‌ها بايد جداگانه بسته ‌بندي ‌شده، 
با رعايت زنجيره س��رما و در داخل ظرف ضد نشت فورا به 
آزمايشگاه منتقل شوند. براي انسان، خون جهت كشت نمونه 
انتخابي اس��ت اما نمونه‌ها بايد در اوايل بيماري اخذ شوند. 
نمونه‌ها بايد تا زمان كش��ت فريز شوند. هيچ بافت ايده آلي 
براي ايزولاس��يون بروسلا از پستانداران دريايي وجود ندارد 
مگر اين‌كه ضايعات چشمگير در بافت‌ها يافت شوند. با اين 
‌حال، بافت پيش��نهادي براي بروسلوز در حيوانات دريايي، 
طحال، غده پس��تاني، آرواره پايين، مع��ده، ايلياك داخلي و 
خارجي و گره‌‌هاي لنفي كولوركتال، بيضه‌‌ها و خون هستند.

بررسي مكيروسكوپي مستقيم اسمير
Marin و همكاران��ش گ��زارش كردن��د ك��ه تش��خيص 
باكتريولوژيكي احتمالي بروس ال�را مي‌‌توان به‌ وسيله بررسي 
ميكروسكوپي اسمير از سواپ‌هاي واژني، جفت‌‌ها يا جنين‌‌هاي 
سقط شده و رنگ ‌آميزي آنها با روش رنگ ‌آميزي زيل نلسون 
اصلاح ش��ده به دست آورد. با اين ‌حال، ميكروارگانيسم‌هاي 
 Chlamydophila abortus، مرتبط با مورفولوژي مانند
Chlamydia psittaci و Coxiella burnetti مي‌توانند 
به علت تش��ابه سطحي‌شان سبب تش��خيص اشتباه شوند. از 
اين ‌رو ايزولاس��يون B. melitensis بر اساس محيط كشت 
اختصاصي مانند محيط انتخابي فارل جهت تش��خيص دقيق 
پيش��نهاد مي‌‌شود. سواپ‌هاي واژني و نمونه‌‌هاي شير بهترين 
نمونه‌‌ها جهت اس��تفاده براي جداسازي B. melitensis از 

گوسفند و بز است.

جداسازي ارگانيسم از طريق كشت
اي��ن روش احتمالا به‌ وس��يله كش��ت بافت‌ه��اي بدن يا 
ترشحاتي مانند خون، ش��ير و ترشحات واژن انجام مي‌‌شود. 
حساسيت بالا و كشت س��ريع ‌تر ممكن است در بيماراني با 
مداخله آنتي ‌بيوتيكي قبلي، زماني كه مغز اس��تخوان كش��ت 
مي‌‌شود، حصول شود. گونه‌‌هاي بروسلا را مي‌‌توان از چرك، 
مايع مغزي نخاعي و مايعات جنبي، مفصلي و آسيتي )صفاقي( 
كشت داد. رشد باكتري‌‌ها در محيط كشت به طور قوي وجود 
عفونت را ثابت مي‌كند. كش��ت‌هاي خ��ون فقط در حيوانات 
داراي باكتريمي، كه احتمالا هميشه رخ نمي‌دهد، مفيد است. 
با اين‌ حال اغلب در داخل شير بروسلا توسط آزمون مشاهده 
مي‌‌ش��ود. نمونه‌هايي مانند گره‌هاي لنفي، كبد، طحال، پستان 
و ديگ��ر اندام‌ها پس از مرگ مي‌توانند نتايج مثبت كش��ت با 
آزمون س��رولوژيكي منفي داشته باش��ند. از اين لحاظ آزمون 

كشت به ‌طور وسيعي در تحقيقات استفاده مي‌‌شود.
شناس��ايي گونه‌‌هاي بروسلا در كشت بس��تگي به مقدار 
بزرگي صفات فنوتيپي مانند نياز به CO2، تايپينگ فاژ )نوع 
فاژي كه مي‌‌تواند آن را آلوده كند( و آزمايش‌هاي بيوشيميايي 
و در ميان مس��ائل ديگر ش��امل زمان، ايمني زيستي، پرسنل 
آم��وزش‌ دي��ده و نتايج نس��بتا مبهم دارد. براث ي��ا آگار را 
مي‌توان از پودر براي كش��ت ارگانيسم بروسلا تهيه كرد. به 
علت بار كم بروس ال�در خون و ديگر مايعات بدن، براث يا 
محيط دو فازي براي كش��ت آنها ارجحيت دارد. با اين‌ حال 
براي نمونه‌‌هاي ديگر، محيط جامد با 2.5% آگار شناس��ايي 
 pH .كلوني‌ها و تفكيك ضعيف باكتريايي را تسهيل مي‌‌كند
بهينه براي رشد بروسلا از 6.6 تا 7.4 متفاوت است و محيط 
كش��ت بايد بافر كافي با pH حدود 6.8 جهت رش��د بهينه 
داشته باشد. دماي رشد بهينه 38-36 درجه سانتي‌گراد است. 
با اين‌ حال سويه‌هاي زيادي بين 20 و 40 درجه سانتي ‌گراد 

رشد مي‌كنند.
اكثر س��ويه‌هاي بروس ال�به‌ويژه B. abortus واريانت2 
و B. ovis در محيط داراي 10-5% س��رم استريل )اسبي يا 
گاوي( عاري از آنتي‌ بادي‌‌هاي بروس ال�بهتر رشد مي‌‌كنند. 
جهت اجتناب از رش��د آلودگي‌‌ها كه اكثر م��وارد در زمينه 
نمونه‌ه��ا وجود دارند، محيط انتخابي بايد اس��تفاده ش��ود. 
محيط انتخابي كه به‌ طور بس��يار وس��يعي استفاده مي‌‌شوند 
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Kuzdas و Morse و محيط Farrell است. Kuzdas و 
Morse با آنتي‌ بيوتيك‌هاي زير و مقدار به ازاي ليتر محيط 
پايه استفاده مي‌‌شوند: 100mg سيكلوهكزيميد )قارچ زدا(، 
25000 واحد باسيتراسين )عليه باكتري‌هاي گرم مثبت فعال 
اس��ت( و 6000 واحد از پلي ميكسين B )عليه باكتري‌‌هاي 
گرم منفي فعال اس��ت(. محي��ط Farrell ب��ا اضافه كردن 
آنتي‌‌بيوتيك‌‌ه��اي زير و مقدار آنها به ازاي ليتر از محيط پايه 
تهيه مي‌ش��ود: باسيتراسين )25mg(، پلي ميكسين سولفات 
)5mg(، ناليديكسيك اسيد )5mg(، نيستاتين )100000 واحد(  

.)50mg( ناتامايسين ،)20mg( وانكومايسين
س��ويه‌هاي  برخ��ي  ب��راي   Farrell ‌محي��ط 
B. abortus، B. melitensis و B. ovis نسبتا مهار كننده 
است، محيط اصلاح ‌شده Thayer-Martin ممكن است 
هم��راه با محيط Farrell جهت افزايش رش��د اين‌ گونه‌ها 
استفاده ش��ود. اين محيط را مي‌توان با محيط GS به ‌عنوان 
محيط پايه و افزودن 1% هموگلوبين و آنتي‌ بيوتيك‌‌ها به ازاي 
  (7.5mg)،ليتر از محيط تهيه كرد: كوليستين متان سولفات
وانكومايسين (3mg)، نيتروفورانتوئين )10mg(، نيستاتين 

.(2.5mg) B100000 واحد( و آمفوتريسين(

تلقيح به حيوان آزمايشگاهي
موش‌هاي مدل حيواني بس��يار متداول براي اس��تفاده در 
تحقيقات بروس��لوز گزارش‌ شده است. با اين‌ حال گزارش 
‌ش��ده است كه خوك گينه نيز آسيب ‌پذير بوده و مي‌‌توان به 
‌عنوان مدل حيواني استفاده كرد. تلقيح حيواني ممكن است 
زير پوس��تي يا از طريق س��اييدن پوس��ت در خوك گينه يا 
ترجيحا داخل وري��دي يا داخل صفاقي يا از طريق مجاري 
گوارش��ي يا مسير بيني )آئروس��ل( در موش‌ها باشد. طحال 
م��وش 7 روز پ��س از تلقيح كش��ت مي‌‌ش��وند در حالي‌كه 
نمونه‌هاي س��رمي خوك‌هاي گينه جهت انجام آزمايش‌هاي 
اختصاصي 3 تا 6 هفته پس از تلقيح كش��ت مي‌شوند با اين‌ 
حال جالب ‌توجه اس��ت كه اس��يد معده مي‌تواند با آلودگي 

بروسلا در حيوانات آزمايشگاهي تداخل كند.

استفاده از آزمون‌هاي سرولوژي در تشخيص بروسلوز
مايعات بدن مانند س��رم، ترشحات رحم، موكوس واژن، 

ش��ير يا پلاس��ماي مني از حيوانات مش��كوك ممكن است 
 G1 ،M داراي مقادير مختلفي از آنت��ي ‌بادي‌هاي ايزوتيپ
 G2 وA عليه بروسلا باش��ند. حيوانات آلوده ممكن است 
هميشه تمام ايزوتيپ‌هاي آنتي ‌بادي در مقادير قابل ‌شناسايي 
توليد نكنند. بنابراين نتايج چندين آزمايش سرولوژيكي بايد 
به ‌عنوان ش��واهد احتمالي عفونت اس��تفاده شوند. علاوه بر 
اين بس��ته به حساسيت و ويژگي، آزمايش‌هاي سرولوژيكي 
را مي‌‌توان جهت غربالگري يا تاييد بروسلوز استفاده كرد.

آزمون‌‌ه��اي غربالگ��ري س��نتي ارزان، س��ريع و بس��يار 
حس��اس هس��تند اما بيش��تر مواقع فاقد ويژگي هس��تند. با 
اي��ن ‌حال آزمايش‌ه��اي تاييدي براي حساس��يت و ويژگي 
مورد نياز هس��تند بنابراين برخ��ي واكنش‌هاي مثبت كاذب 
را حذف مي‌‌كنند. بيش��تر آزمايش‌هاي تايي��دي براي انجام 
پيچي��ده ‌تر و گران ‌ت��ر از آزمايش‌هاي غربالگري هس��تند. 
آزمايش‌هاي سرولوژيكي رايج مورد استفاده شامل آزمايش 
 ،)SAT( آزمايش آگلوتيناسيون سرم ،)MRT( حلقه ش��ير
آزمايش اس��تاندارد آگلوتيناسيون پليت )SPAT(، آزمايش 
فيكساس��يون كمپلمان )CFT(، آزمايش 2- مركاپتو اتانول 
(MET-2)، آزمايش آنتي‌ ژن بافري )BPAT( و آزمايش 
پليت رز بنگال )RBPT( هستند، ديگر آزمايش‌هاي شامل 
آزمايش ريوانول، آزمايش كومبس، آزمايش ايمونوفلورسنت 
غيرمس��تقيم )IFAT(، آزماي��ش غيرفعال س��ازي حرارتي 
)HIT(، آزمايش پوست، سنجش ايمني و تكنيك بيولوژي 

مولكولي است.

)MRT( آزمايش حلقه شير
MRT اساسا آزمون آگلوتيناسيون سريع است كه بر روي 
ش��ير كامل يا سرشير انجام مي‌‌شود. س��لول‌هاي بروسلاي 
رنگ‌ آميزي ش��ده با هماتوكسيلين به شير كامل اضافه‌ شده 
و براي رخداد واكنش انكوبه مي‌‌ش��ود. ايمونوگلوبولين‌هاي 
موجود در ش��ير در يك بخش از طريق بخش FC مولكول 
چربي به گلبول‌هاي چربي متصل شود. ايمونوگلوبولين‌هاي 
شناس��ايي‌ ش��ده به ‌وس��يله، IgM ،MRT و IgA هستند. 
اي��ن آزمايش ممكن اس��ت براي حيوانات خ��اص يا براي 
نمونه‌‌هاي مخلوط ش��ير با اس��تفاده از حجم بزرگي از شير 
نس��بت به‌ اندازه مخلوط به كار گرفته ش��ود. آزمايش حلقه 
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شير مس��تعد واكنش‌‌هاي كاذب ناشي از شير غير طبيعي به 
علت ورم پس��تان )ماس��تيت(، وجود آغوز و ش��ير از دوره 
ش��يردهي قبلي ش��ود. منفي كاذب نيز ممكن است در شير 
‌داراي غلظت كم آنتي ‌بادي‌هاي ش��يري يا فاقد فاكتورهاي 
خوشه‌‌بندي- چربي رخ دهد. برخلاف اين مشكلات، نشان 
داده‌ ش��ده MRT فوق ‌الع��اده موثر اس��ت و اغلب روش 
انتخابي معمول در گله‌هاي ش��ير اس��ت و ممكن اس��ت به 
‌عنوان آزمايش غربالگري ارزان در پيوس��تگي با آزمون‌هاي 

ديگر باشد.

آزمايش آگلوتيناسيون سرم
اين آزمايش بر پايه واكنش آنتي‌ بادي عليه ليپوپلي‌ساكاريد 
صاف بروسلا اس��ت. فزوني آنتي ‌بادي به علت اثر پروزون 
منجر به واكنش منفي كاذب مي‌‌ش��ود كه مي‌‌توان به ‌وس��يله 
تهيه رقت س��ريالي از 1:2 تا 1:64 نمونه‌‌هاي سرمي و بدين 
 PH طريق افزاي��ش ويژگي آزمون غلبه ك��رد. آزمايش در
نزديك خنثي انجام مي‌‌ش��ود كه آن را جهت شناسايي آنتي 
‌بادي IgM بس��يار موثر مي‌‌س��ازد. از اين ‌رو براي شناسايي 
عفونت‌هاي حاد بهترين اس��تفاده را دارد. آن براي IgG به 
علت ويژگي كم روش، كارآمدي كمتري دارد. به سبب اين 
حقيق��ت، SAT، با وجود حس��اس بودن، در حالت كلي به‌ 
عنوان آزمايش مجزا اس��تفاده نمي‌‌ش��ود بلكه در تركيب با 
آزمايش‌هاي ديگر استفاده مي‌‌شود. كاستي‌هاي ديگر آزمون 
ش��امل نتايج مثب��ت كاذب و منفي كاذب اس��ت. براي اين 
دليل آزمايش فقط براي آزمايش گله در مقايس��ه با آزمايش 
حيوانات منفرد مناسب است. علاوه بر اين وجود آنتي ‌بادي 
پس از واكس��ن مي‌‌توان��د نتايج را مختل كن��د. SAT آنتي 
‌بادي‌هاي عليه B.canis و B.ovis را شناسايي نمي‌كند زيرا 
اين سويه‌هاي خشن ارگانيس��م OPS بر روي سطوحشان 

ندارند.

)SPAT( آزمايش آگلوتيناسيون استاندارد پليت
SPAT جه��ت ايج��اد نتاي��ج مش��ابه ب��ا SAT در تيتر 
1:100)مثبت( اس��تاندارد مي‌‌ش��ود اما از رقت‌‌هاي سريالي 
مشابه SAT استفاده نمي‌‌كند. Stemshorn و همكارانش 
گزارش كردند كه به علت اس��تفاده از غلظت بالاي س��الين 

)8%( و غلظت بالاي س��رم در اين آزمايش، كه آن را مقاوم 
به اثر پروزون مي‌سازد، اين آزمايش مي‌‌تواند نتايج مثبتي به 

دست بدهد زماني كه نتيجه SAT منفي است.

آزمايش آگلوتيناسيون سرم با اتيلن دي آمينوتترا 
)SAT-EDTA( استيك اسيد

س��ازگاري SAT كه ش��امل اضافه كردن EDTA است 
جهت افزايش قابل ‌توجه ويژگي آزمايش به ‌وس��يله كاهش 
احتمال واكنش‌هاي متقاطع انجام مي‌ش��ود، بنابراين مي‌‌توان 
از آن به ‌عنوان جايگزين براي SAT استفاده كرد. مكانيسمي 
كه به‌ وسيله آن EDTA غير اختصاصيت را كاهش مي‌دهد 
به ‌خوبي درك نش��ده اس��ت. با اين‌ حال فرض مي‌شود كه 
اتصال ايمنوگلوبين به ديوار سلولي بروسلا را از طريق قطعه 
FC محدود مي‌كند. اساس اين آزمايش بر اين استوار است 
كه PH س��رم به نقطه ايزو الكتريك IgM تغيير كرده تا از 

آگلوتيناسيون آن جلوگيري كند.

)BPAT( آزمايش آگلوتيناسيون پليت بافري
BPAT آزماي��ش آگلوتيناس��يون اس��تاندارد اس��ت كه 
س��اده و ارزان ب��راي انجام اس��ت. اين تكني��ك از آنتي‌‌ژن 
‌در PH 3.66 اس��تفاده مي‌كن��د ك��ه از س��لول‌هاي كام��ل
 Brucella abortus S119.3 و رن��گ ‌آمي��زي آن ب��ا 
رنگ‌‌هاي كريس��تال ويوله و بريليانت گرين س��اخته‌ ش��ده 
اس��ت. اين آزمايش به علت آنتي ‌بادي‌‌هاي واكس��ني و اثر 
پروزون مس��تعد نتايج مثبت كاذب است. مزيت اصلي اين 
آزمايش، كاهش غير اختصاصيت واكنش‌‌هاي آزمايش است. 

اين آزمايش براي سنجش IgG توسعه‌ يافته است.

)RBPT( آزمايش پليت رز بنگال
RBPT تكنيك آگلوتيناس��يون لكه اس��ت ك��ه به‌ عنوان 
آزمايش كارد يا آزمايش آنتي ‌ژن بافري بروس ال�نيز شناخته 
مي‌‌ش��ود. اين تكنيك از سوسپانس��يون س��لول‌‌هاي صاف 
B.abortus رنگ‌ آميزي ش��ده به رن��گ رز بنگال و بافري 
شده در PH 3.65 استفاده مي‌كند. اين آزمايش مي‌تواند در 
PH خنثي وج��ود، IgG1 ،IgM و IgG2 را اندازه‌‌گيري 
كند. با اين ‌وجود به نظر مي‌رسد IgM فعال‌ ترين باشد. در 
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PH بافري RBPT ،3.65 از آگلوتيناسيون IgM جلوگيري 
ك��رده و ظاهرا فقط IgG1 را ان��دازه‌ گيري مي‌كند. در نظر 
گرفته ‌شده، در حالي‌ كه آزمايش نتايج منفي كاذب به دست 
مي‌دهد آن احتمالا به علت واكنش با IgM حيوانات از پيش 
واكسينه ش��ده نتايج مثبت كاذب زيادي نيز حاصل مي‌‌كند. 
در شرايطي كه واكسيناسيون به‌ طور معمول انجام نمي‌‌شود، 
اس��تفاده از اي��ن آزماي��ش مي‌‌تواند يك گ��زارش خوب از 
قرار‌گي��ري حيوانات در معرض ارگانيس��م‌هاي بروس ال�به 

دست دهد.
اين روش به‌ صورت بين‌المللي براي غربالگري بروسلوز 
در نش��خوار كنندگان كوچك توصيه ش��ده اس��ت اما فاقد 
استاندارد سازي آنتي ‌ژن است. PH پايين آنتي ‌ژن، ويژگي 
آزمايش را افزايش مي‌‌دهد در حالي‌كه دماي آنتي ‌ژن و دماي 
محيطي كه آزمايش رخ مي‌‌دهد ممكن اس��ت حساس��يت و 
ويژگي آزمايش را تحت تاثير قرار دهد. Corbel مش��اهده 
كرده كه حساس��يت آزمايش با اج��زاي داراي ايمنوگلبولين 

IgG بخصوص IgG1 مرتبط است.

)RPT( آزمايش پليت ريوانول
ه��دف آزمايش حذف برخي واكنش‌‌ه��اي غيراختصاصي 
است كه بر اساس رسوب گليكو پروتئين سرم با وزن مولكولي 
بالا از محلول سرمي است كه در اين مورد، اساسا IgM است 
كه اكثرا IgG را در سرم باقي مي‌گذارد. رنگ آكريديني مانند 
ريوانول )2- اتوكسي-9،6- دي آمينواكريدين لاكتات( جهت 
حصول فرآيند رسوب اس��تفاده مي‌‌شود و پس ‌از آن رسوب 
به ‌وسيله س��انتريفوژ كردن حذف مي‌شود و محلول رويي با 
اس��تفاده از آزمايش آگلوتيناسيون سريع پليت با سرم رقيق يا 
با تيوپ آزمايش با استفاده از رقت‌هاي 1:25، 1:50، 1:100 و 
1:200 آزمايش مي‌‌شود. آزمايش‌هاي رسوب معمولا به علت 
پروتكل‌هاي دشوارشان به ‌عنوان آزمايش‌هاي تاييدي استفاده 
مي‌‌ش��وند. آزمايش توانايي تشخيص بين حيوانات عفوني و 
واكس��ينه و همچني��ن حاملين مزمن را داراس��ت. با اين‌حال 

تفسير آزمايش دشوار است.

)CFT( آزمايش فكيساسيون كمپلمان
CFT اساس��ا آنتي‌ ب��ادي ايزوتيپ IgG1 را شناس��ايي 

مي‌كن��د به‌ طوري‌كه ايزوتيپ‌ه��اي IgM به‌ صورت جزيي 
طي فرآيند غير فعال س��ازي تخريب مي‌‌شوند. از اين ‌رو كه 
آنت��ي ‌بادي‌هاي نوع IgG1 معمولا پ��س از آنتي‌ بادي‌‌هاي 
IgM ظاهر مي‌‌شوند كنترل و نظارت اين بيماري با CFT و 
CAT بهتر انجام مي‌شود. آزمايش ارتباط بازيابي ارگانيسم 
بروس ال�از نمونه غير واقعي يا حيوان��ات ذاتا عفوني را به 
‌خوبي نش��ان مي‌دهد. اگر چه آزمايش س��ريع و دقيق است 
ولي قادر به تش��خيص بين آنتي‌ بادي‌ها ناشي از عفونت از 
آنتي ‌بادي‌هاي واكس��ني نيست. مشكلات ديگر شامل تعداد 
زياد معرف‌ها و كنترل‌‌هاي لازم براي انجام آزمايش اس��ت؛ 
بنابراي��ن هر زماني كه آزمايش وضع مي‌ش��ود تعداد زيادي 
تيتراسيون مورد نياز اس��ت و تفسير نتايج به علت اختلاف 
در تكنيك‌‌ها ذهني اس��ت. گاها فعال‌سازي مستقيم كمپلمان 
به‌ وسيله سرم )فعاليت ضد كمپلماني( وجود دارد و استفاده 
آزمايش براي نمونه‌هاي سرمي هموليز شده، ممكن نيست. 
طبيعت دش��وار اين آزمايش و لازمه پرس��نل بسيار ورزيده 
و مراكز آزمايش��گاهي مناس��ب، CFT جهت اس��تفاده در 
 ،CFT .كشورهاي در حال ‌توسعه را نامناسب ساخته است
زماني كه آنتي ‌بادي‌هاي نوع IgG2 از فيكساسيون كمپلمان 
ممانع��ت مي‌كند نتيجه منفي كاذب نيز ممكن اس��ت ايجاد 
ش��ود. با وجود اين مسائل اساس��ي، CFT يك آزمايش با 
اس��تفاده وسيع است و به ‌عنوان آزمايش سرولوژيكي بسيار 
اختصاصي و پذيرفته ‌ش��ده براي تشخيص بروسلوز در نظر 
گرفته مي‌‌ش��ود؛ بنابراي��ن آزمايش پيش��نهادي براي روش 

بين‌المللي است.

آزمايش 2- مركاپتواتانول
MET-2 اقتباس��ي از تيت��ر SAT اس��ت. دو ف��رم از 
اي��ن آزماي��ش وج��ود دارد ك��ه از 2- مركاپتواتانول يا دي 
تيوتريتول اس��تفاده مي‌‌كنند. دي تيوتريتول به سبب سميت 
2- مركاپتواتان��ول ارجحيت دارد. آزمايش اساس��ا IgG را 
اندازه مي‌‌گيرد زيرا پل دي س��ولفيدي IgM به مولكول‌‌هاي 
مونومري احيا ش��ده و بنابراين قادر به ايجاد آگلوتيناس��يون 
نيس��ت. با اي��ن ‌حال IgG نيز مي‌‌توان��د در اين فرآيند احيا 
ش��ده و نتايج منفي كاذب حاصل كند. به هر حال در حالت 
كل��ي احي��اي IgM ويژگ��ي را افزايش مي‌ده��د. آزمايش 
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آنتي‌بادي‌هاي واكسني را حذف نمي‌كند بنابراين براي روش 
بين‌المللي پيشنهاد نمي‌‌ش��ود. با اين‌حال MET-2 به ‌طور 
گس��ترده‌اي جهت كنترل مل��ي و يا برنامه‌هاي ريش��ه ‌كني 

استفاده مي‌‌شود.

آزمايش آنتي گلبولين )كومبس(
آزمايش كومبس براي تاييد نتايج SAT حيوانات استفاده 
مي‌‌شود كه پاس��خ‌هاي منفي، غير قطعي يا مشكوك حاصل 
مي‌‌كنند. اين آزمايش در بررس��ي اپيدميولوژي بروس��لوز به 
سبب مزيت شناسايي آنتي ‌بادي‌هاي ناكامل انواع IgG مفيد 
اس��ت كه با آنتي‌ ژن‌‌هاي س��لولي تركيب ‌شده ‌اند اما ايجاد 
واكنش آگلوتيناسيون نمي‌‌دهند. آزمايش براي اجراي پليت 
ميكرو تيتر جهت حفظ زمان، سازگار شده است. محدوديت 
اصلي آزمايش اين اس��ت كه براي آزمايش حيوان واكسينه 

شده پيشنهاد نمي‌‌شود.

آزمايش غير فعال سازي حرارتي
در اجراي آزمايش��گاهي HIT در مراحل ابتدايي عفونت 
بس��يار حساس است. آزمايش بر پايه مشاهداتي استوار است 
كه دو نوع آگلوتنين بروس ال�IgM و IgG يافت شده ‌اند و 
مي‌‌توان آنها را بر اساس پايداري در دماي 65 درجه سانتي‌‌گراد 
به مدت 15 دقيقه و سرد كردن تا 18 درجه سانتي ‌گراد تميز 
داد. آگلوتينين‌هاي��ي كه در اين دما غيرفعال نمي‌ش��وند براي 
بروسلا مثبت در نظر گرفته مي‌شوند. آزمايش به ‌طور ويژه‌اي 

در طول شش روز اول عفونت مهم است.

آزمايش آگلوتيناسيون آب‌ پنير
اي��ن روش در شناس��ايي حيوانات مش��كوك به عفونت 
پس��تان يا منفي از نظر س��رولوژيكي آزمايش مهمي است. 
اين حيوانات معمولا حيوانات به‌ تازگي آلوده ‌شده يا داراي 
عفونت مزمن در گله هستند كه ريشه‌ كني بروسلوز در آنها 

دشوار است.

آزمايش پوست
آزمايش پوس��ت از آنتي ‌ژن پروتئيني مش��تق از بروس ال�
)بروس��لرژن يا بروسلين( اس��تفاده مي‌كند. بروسلوز قادر به 

تحريك هر دو پاسخ ايمني وابسته به آنتي ‌بادي و سلولي در 
ميزبان است؛ بنابراين آزمايش پوستي بروسلين بايد در موارد 
واكنش‌‌هاي س��رولوژيكي مثبت كاذب در نظر گرفته ش��ود. 
آزمايش ويژگي بسيار بالايي دارد به‌ طوري‌ كه حيوانات پنهان 
آلوده خالي از آنتي ‌بادي قابل‌ اندازه‌گيري هستند و حيوانات 
واكس��ينه نش��ده راكتورهاي مثبت براي اين آزمايش هستند 
و بايد ب��ه ‌عنوان آلوده در نظر گرفته ش��وند؛ بنابراين نتايج 
اين آزمايش ممكن است در تفسير واكنش‌هاي سرولوژيكي 
كه تصور مي‌ش��وند از نظر س��رولوژيكي به علت عفونت با 
باكتري‌ه��اي واكنش دهنده متقاطع ب��ه خصوص در مناطق 
عاري از بروسلوز، مثبت كاذب باشد، كمك‌ كننده باشد. با اين 
‌حال اخيرا، هر دوي حيوانات واكسينه عليه B. abortus و 
حيوانات آلوده با ميكروارگانيسم‌‌هاي واكنش‌ دهنده متقاطع، 
در ي��ك دوره زماني به آزمايش‌هاي پوس��تي واكنش مثبت 
مي‌دهن��د. Bercovich گزارش كرده كه آزمايش پوس��تي 
بايد آزمايش انتخابي در كش��ورهاي در حال ‌توسعه باشد به 
‌طوري‌ كه گاو در اين كش��ورها معمولا برچسب دار نيست. 
بنابراين نتايج آزمايش س��رولوژيكي با حيوان منفرد مرتبط 
اس��ت. آزمايش را مي‌‌توان براي بررسي‌هاي اپيدميولوژيكي 
و نظارت��ي انج��ام داد. اين آزمايش در مناطق داراي ش��يوع 
كم و در مناطقي كه عاري از بروس��لوز ش��ناخته مي‌‌شوند، 
اهميت بيشتري دارد. آزمايش شامل تزريق بروسلين به پهلو 
يا داخل پلكي و س��پس اندازه ‌گيري ضخامت پوست است. 
تم��ام حيوانات آلوده واكنش نمي‌‌دهن��د بنابراين اين آزمون 
به ‌تنهاي��ي نمي‌‌تواند به‌ عنوان آزمايش تش��خيصي منفرد يا 
براي هدف‌‌هاي تجاري بين‌المللي پيش��نهاد ش��ود. به‌ طور 
مشابه توسط Cutler و همكارانش گزارش‌ شده كه ويژگي 
آزماي��ش به دنبال واكسيناس��يون كاهش مي‌‌يابد و ضرورت 
بررس��ي دو پرورش��گاه، تاخير بين تكرار آزمايش و ماهيت 
ذهني تفس��ير نتايج، اين نوع آزمايش را براي تشخيص موثر 

غير عملي ساخته است.

سنجش اتصال اوليه
روش‌‌هاي سنتي تشخيص بروسلوز محدوديت‌هايي دارند 
كه سبب توسعه تكنيك‌هاي سنجش اتصال اوليه شده است. 
اين آزمايش‌ها قادر به شناسايي سريع و دقيق آنتي ‌بادي‌هاي 
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هومورال عليه برس��لوز هستند. آنتي‌ بادي القا شده به‌ وسيله 
واكسيناسيون به علت زمان كوتاه قرارگيري در معرض آنتي‌‌ژن 
در نتيجه حذف آنتي ‌ژن به‌ وسيله سيستم ايمني تمايل كمي 
دارند. به‌ طور جايگزين، آنتي ‌بادي توليد ش��ده در پاسخ به 
عفونت طبيعي تمايل بالايي دارد زيرا آنتي ژن سريعا توسط 
سيس��تم ايمني حذف نش��ده و بنابراين م��دت ‌زمان زيادي 
پايدار اس��ت. بنابراين سنجش جذب ايمني وابسته به آنزيم 
رقابتي )cELISA( و سنجش پلاريزاسيون فلورسنت جهت 
غلبه بر اين مشكل توسعه يافتند. اين آزمايش‌ها توانايي تميز 
حيوانات واكس��ينه شده يا حيوانات عفوني با ارگانيسم‌هاي 
Salmonella urbana O: 30 واكن��ش‌ دهنده متقاطع مانند‌
 Yersinia enterocolitica  O:157 و  Escherichia coli O: 116
سروتيپ 9 را از حيوانات داراي عفونت ذاتي را دارا هستند. 
اين قابليت آزمايش تعداد واكنش‌هاي مثبت كاذب و اثرات 
بعدي آن يا كش��تار حيوانات در جمعيت س��الم يا منفي را 

كاهش مي‌‌دهد.

)LFA( سنجش جريان جانبي
كيف��ي  ب��راي شناس��ايي  ELISA س��اده  ي��ك   LFA
آنتي‌‌بادي‌هاي اختصاصي آنتي‌ ژن در سرم، شير يا نمونه‌هاي 
خون كامل اس��ت. س��نجش بر پايه اتص��ال آنتي‌‌بادي‌‌هاي 
اختصاصي به آنتي‌ ژن‌‌هاي ثابت ‌شده بر روي نوار )ماتريكس 
 IgM سلولزي غشا( آزمايش اس��ت. اين تكنيك شناسايي
اختصاص��ي به عال�وه آنتي ‌بادي‌‌ه��اي IgG اختصاصي را 
امكان‌ پذير مي‌س��ازد و از نظر حساسيت براي تمام مراحل 
بيماري قابل ‌اطمينان اس��ت. اس��تفاده از روش به تخصص، 
تجهي��زات يا برق نياز ندارد و كيت آزمايش ممكن اس��ت، 
بدون نياز به فريزر نگه ‌داش��ته شود، بنابراين انجام آزمايش 
براي كشورهاي با منابع فقير مانند اكثر كشورهاي آفريقايي 
و گله‌هاي گروه مهاجر بس��يار مفيد است. با اين ‌حال تفسير 
بس��ته به تشكيل خط رنگي قابل‌ رويت واكنش ذهني است 
و خود آزمايش گران اس��ت زي��را داراي چندين تركيب و 

اجزا است.

)FPA( سنجش پلاريزاسيون فلورسنت
FPA بر پايه اين حقيقت اس��توار است كه زماني كه نور 

پلاريزه مولكول‌‌هاي فلورس��نت را تحريك مي‌كند آنها نور 
پلاريزه نش��ر خواهند ك��رد. در محلول، پلاريزاس��يون نور 
نش��ري نسبت معكوس با سرعت چرخش مولكول دارد كه 
به ‌وسيله ويس��كوزيته، دماي مطلق، حجم مولكولي و ثابت 
گازه��ا تحت تاثير قرار مي‌گيرد. در س��رولوژي بروس��لوز، 
زير واحد با وزن مولكولي پايين OPS به ‌وس��يله فلورسين 
ايزوتيوس��يانات نشاندار ش��ده و به ‌عنوان آنتي‌ ژن استفاده 
مي‌‌شود. در زمان آزمايش سرم، خون يا شير، اگر آنتي ‌بادي 
عليه OPS وجود داش��ته باشد، س��رعت چرخش آنتي ‌ژن 
نش��ان ‌دار در س��رعتي كاهش خواهد يافت كه متناس��ب با 
‌مقدار آنتي‌ ژن موجود اس��ت. FPA بس��يار دقيق اس��ت و
حساس��يت‌/‌ ويژگ��ي را مي‌‌تواند ب��ا تغيير مق��دار محدوده 
)cutoff( بين واكنش‌هاي منفي و مثبت جهت ارائه آزمايش 
غربالگري با حساس��يت بالا و همچني��ن آزمايش تاييدي با 
ويژگ��ي بالا چندي��ن برابر كند. FPA مي‌توان��د آنتي ‌بادي 
واكس��ني را در اكثر حيوانات واكس��ينه شده تميز دهد و آن 
مي‌‌توان��د به ‌خوب��ي واكنش برخي آنت��ي ‌بادي‌‌هاي واكنش‌ 

دهنده متقاطع را حذف كند.

سنجش ايمني رقابتي
س��نجش ايمني آنزيم��ي رقابتي به ‌منظ��ور حذف برخي 
ولي نه همه مش��كلات ناشي از آنتي ‌بادي واكسني و ناشي 
از آنتي‌بادي‌هاي واكنش‌ دهنده متقاطع توس��عه‌ يافته است. 
آزمايش به‌ وس��يله انتخاب آنتي ‌ب��ادي مونوكلونال با اندكي 
تمايل بالا براي آنتي ‌ژن در مقايسه با اكثر آنتي ‌بادي واكسني 
و واكن��ش ‌دهن��ده متقاطع ام��ا با تمايل پايين ‌تر نس��بت به 
آنتي‌‌بادي‌‌هاي ناشي از عفونت انجام مي‌‌شود. ويژگي سنجش 
ايمني آنزيمي رقابتي بسيار بالا بوده و قادر به شناسايي همه 
 )IgA و IgG2 و IgG1، IgM ( ايزوتيپ‌هاي آنتي ‌بادي
است. با اين ‌حال اين آزمون اندكي حساسيت پاييني نسبت 
به س��نجش ايمن��ي آنزيمي غير مس��تقيم دارد. اين آزمايش 
روش تاييدي برجس��ته براي تش��خيص بروس��لوز در اكثر 

گونه‌هاي پستانداران است.

تكنيك‌‌هاي بيولوژي مولكولي
واكنش زنجيره‌اي پليم��راز )PCR( تكنيك اخير و نويد 
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بخش اس��ت كه تشخيص دقيق و س��ريع بروسلوز را بدون 
محدوديت متدولوژي مرس��وم امكان‌پذير مي‌‌سازد. چندين 
سيس��تم PCR مختص گونه با اس��تفاده از جفت پرايمرها 
توسعه يافته اند كه توالي‌هاي 16SRNA و ژن‌هاي مختلف 
پروتئين‌‌هاي غش��اي خارجي را هدف قرار مي‌‌دهند. اولين 
آزماي��ش مبتني بر PCR بروس��لوز در س��ال 1990 معرفي 
‌شده اس��ت. اولين PCR چند گانه )مولتي پلكس( مختص 
 Abortus-Melitensis-Ovis-Suis روش  گون��ه، 
(AMOS-PCR) ناميده ش��د كه جهت شناسايي و تمايز 
B. melitensis 4 و B. abortus 1, 2 واريانت‌ه��اي‌
 PCR .اس��تفاده‌ شده است B. suis 1و واريانت B. ovis
بر پايه، پلي مورفيسم ناش��ي از لوكاليزاسيون مختص گونه 
توالي درجي IS711 در كروموزوم بروس ال�اس��توار است. 
اين تكنيك PCR يك عيب دارد و آن اين است كه قادر به 
 B.neotome و B.canis شناسايي برخي گونه‌‌هايي مانند

نيست.
علاوه بر اي��ن برخي واريانت‌ها در داخ��ل گونه‌‌ها نتايج 
منف��ي مي‌دهن��د. روش PCR چندگانه ب��روث نردبان نيز 
ب��راي شناس��ايي و تمايز گونه‌‌هاي بروس ال�و س��ويه‌‌هاي 
واكس��ن در مرحله منفرد توس��عه‌ يافته است. PCR جهت 
 B. inopinata و B. microti شناسايي سويه‌هايي مانند
نيز عملكرد افزايش ‌يافته‌اي داش��ته اس��ت. ب��ا اين‌ حال در 
س��طح واريانت يا پايين‌ت��ر از آن را نمي‌‌تواند تميز دهد. به 
‌تازگي روش PCR چند گان��ه )نردبان suis( جهت تمايز 

بين واريانت‌هاي 1 تا B. suis 5 توسعه ‌يافته است.

آزمايش‌هاي ديگر براي تشخيص بروسلوز
آناليز ادرار ممكن است پيوري استريل مشابه توبركلوز را 
نش��ان دهد در حالي ‌كه آرتروسنتز را مي‌‌توان براي آرتريت 
س��پتيك انجام داد. آس��پيره مفصل مي‌تواند مايع ترشحي را 
همراه با تعداد كمي س��لول و غالبا سلول‌‌هاي تك ‌هسته‌اي 
نشان دهد. ارزيابي راديو گرافيك در حيوانات آلوده شواهدي 

مانند لپتومننژيت بروسال�يي حاد يا مزم��ن، هموراژي زير 
عنكبوتيه يا آبس��ه مغزي به دنب��ال راديوگرافي جمجمه‌اي 
را آش��كار مي‌سازند. به ‌طور مش��ابه از اكوكارديوگرافي نيز 
مي‌‌توان جهت ارزيابي اندوكارديت احتمالي اس��تفاده كرد. 
آنوريس��م ميوتيك آئورت يا كاروتيده��ا نيز با آرتريوگرافي 
قابل‌ مش��اهده اس��ت. علاوه بر اين بيوپسي مغز استخوان و 
بيوپس��ي كبد نيز ممكن است جهت تش��خيص به ‌ويژه در 

طول فاز حاد بيماري انجام شود.

نتيجه‌ گيري
تش��خيص قطعي بروس��لوز همچنان كار دشواري است. 
تنها تش��خيص محدود كه اس��تاندارد طلايي است بازيابي 
عامل س��ببي از ميزبان است. با اين‌ حال با برخي مشكلات 
همراه است: حساسيت پايين، هزينه و خطر به علت آلودگي 
پرس��نل آزمايشگاهي. آزمايش غير مس��تقيم آنتي ‌بادي‌هاي 
ضد گونه بروسلا در سرم، شير و ديگر نمونه باليني به‌ طور 
معمول در كنترل بروس��لوز و برنامه‌‌هاي ريشه ‌كني استفاده 
مي‌‌ش��وند. با اي��ن‌ حال وجود اين آزمايش‌هاي نش��ان داده‌ 
ش��ده غير قطعي هستند و منجر به كش��تار حيوانات عاري 
از بروس ال�و باعث زي��ان اقتصادي متعاقب آن مي‌ش��وند. 
اين برنامه ريش��ه‌كني كامل را كار مشكلي مي‌‌سازد؛ بنابراين 
ويژگ��ي آزمايش به كار گرفته ‌ش��ده مه��م ‌ترين اهميت را 
دارد. به ‌احتمال ‌زياد حل مشكلات با تشخيص دقيق شامل 
چندين آزمايش ب��راي عملكردهاي مختلف پاس��خ ايمني 
اس��ت. بيولوژي مولكولي با پرايمرهاي انتخابي يا تصادفي 
به ‌عنوان ابزار تشخيصي با نتايج نويد بخش درحال ‌توسعه 
است و ممكن است به ‌زودي در نقطه جايگزيني ايزولاسيون 
باكتري واقعي قرار بگيرند. اين تكنيك تش��خيصي، سريع، 
ايم��ن و مقرون ‌به ‌صرفه اس��ت تنها مش��كل واقعي وجود 
برخ��ي عدم قطعي��ت در رابطه با ويژگي اس��ت. از اين‌ رو 
‌استاندارد‌سازي و ارزيابي بيشتر، به خصوص در موارد مزمن

 لازم است.
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نتايج ارزشيابي دهمين كنگره بين‌المللي و پانزدهمين كنگره كشوري 
ارتقاء كيفيت خدمات آزمايشگاهي تشخيص پزشكي ايران

مطابق س��ال‌هاي گذش��ته برنامه ارزش��يابي دهمين كنگره 
بين‌الملل��ي و پانزدهمي��ن كنگره كش��وري ارتق��اء كيفيت 
خدمات آزمايش��گاهي تشخيص پزش��كي ايران با طراحي 
پرسش‌نامه‌هايي كه مطابق با استانداردهاي وزارت بهداشت، 

درمان و آموزش پزشكي بود برگزار شد. 
‌كنگ��ره ارتق��اء كيفي��ت ب��ا توج��ه ب��ه ش��عار خ��ود كه

 »كيفي��ت را پاياني نيس��ت« همواره با جدي��ت به دريافت 
نظريات و پيش��نهادات مخاطبين خود اهتمام داش��ته و در 
تمامي ادوار آن را مورد توجه قرار داده و اجرا نموده است.
نتاي��ج ارزش��يابي پانزدهمين كنگره ارتقاء كيفيت مش��روح 
و مفص��ل انجام ش��ده ولي به دليل محدوديت‌هاي نش��ريه 

خلاصه‌اي از آن به اطلاع شركت كنندگان مي‌رسد.

نظر سنجي شركت كنندگان در مورد شاخص‌هاي عمومي كنگره
درصد نمره ارزشيابي عنوان رديف

%86 نحوه اطلاع رساني كنگره 1
%89 رضايت از تاريخ برگزاري 2
%85 رضايت از طول مدت كنگره 3
%89 رضايت از مكان برگزاري كنگره 4
%81 رضايت از امتياز تعلق يافته 5
%82 رضايت از نحوه ثبت نام 6
%78 رضايت از نحوه پذيرايي 7
%77 رضايت از هزينه ثبت نام 8
%81 كيفيت كتاب خلاصه مقالات 9
%78 رضايت از نحوه ارسال مقالات 10
%81 كيفيت وب سايت كنگره 11
%87 سطح علمي همايش 12
%88 نظم و ترتيب برگزاري و مديريت اجراي كنگره 13
%82 نظر كلي شما در مورد كنگره 14

 دكتر محمد قاسم اسلامي، دكتراي علوم آزمايشگاهي
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ارزيابي نظر كلي شركت كنندگان در مورد مباحث هر محور
درصد نمره ارزشيابي عنوان رديف

%63 استانداردسازي و يكسان سازي روش‌هاي آزمايشگاهي 1

%70 آزمايشگاه و بالين- بيوماركرهاي بيماري‌هاي قلبي عروقي 2

%81 آزمايشگاه و بالين- چاقي 3

%74 مديريت علمي در آزمايشگاه 4

%60 مقايسه نظام آزمايشگاهي در ايران با ساير كشورها 5

%60 آزمايشگاه و بالين- هموگلوبينوپاتي ها 6

%68 پزشكي فرد محور 7

%61 تازه‌هاي تشخيص آزمايشگاهي- ايمونولوژي و سرولوژي 8

%60 چالش‌هاي اصلي پيش رو در آزمايشگاه ها: نظام ارجاع، شبكه‌هاي آزمايشگاهي، مگالب ها 9

%70 غربالگري قبل از تولد- چالش‌ها و روش‌هاي نوين 10

%61 آزمايش‌هاي تعيين حساسيت ضد ميكروبي و مهار مقاومت ميكروبي 11

%80 آزمايشگاه و بالين- اختلالات هورموني محور هيپوفيز – گناد 12

%84 آزمايشگاه و بالين- بيوماركرهاي سرطان 13

%60 نقش آموزش علوم آزمايشگاهي در تامين مسئولين فني آزمايشگاه 14

%64 اخلاق و حقوق در آزمايشگاه باليني 15

%65 آزمايشگاه و بالين- ديابت و تازه‌هاي آن 16

%67 آزمايشگاه و بالين: آنمي ها 17
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ارزيابي نظر كلي شركت كنندگان در مورد نحوه برگزاري كارگاه ها
درصد نمره ارزشيابي عنوان ردیف

%69 Different Way to Set Performance Specifications with Emphasis on Biologocal Variation 1
%73 Importance of Thired Party‌/‌ Independent Quality Contorol 2
%70 Personalized Medicine is the Combination of Genomics Medicine and … 3
%66 Point of Care Testing in Pediatrics: Challenges and Recent Advantages 4
%60 ارتقاء كيفيت در بانك خون مراكز درماني 5
%55 )IVD( ارزيابي عملكرد نرم افزارهاي كاربردي در حوزه وسايل تشخيص آزمايشگاهي 6
%70 استقرار الزامات آزمايشگاه مرجع سلامت براساس ابزار سازمان بهداشت جهاني 7
%75 اصول فلوسايتومتري و كاربردهاي آن 8
%70 آزمايش‌هاي تعيين گروه خون و رفع ناهمخواني 9
%53 آنتي مولرين هورمون- ارزش تشخيصي و روش‌هاي اندازه گيري 10
%58 EQAP بررسي 26 دوره برنامه ارزيابي خارجي كيفيت 11
%50 Real Time PCR بررسي بيان ژن در سطح پروتئين توسط 12
%55 MaxE (Nuf) پايش كيفيت بر مبناي 13
%63 تجزيه و تحليل نتايج نمونه‌هاي EQAP بانك خون بيمارستاني 14
%60 تفسير نتايج HBSAg در الايزا 15
%63 چالش‌هاي آزمايشگاهي تشخيص بيماري‌هاي روماتولوژيك 16
%67 چالش‌هاي مديريت آزمايشگاه در فرآيند مميزي و پاسخگويي به تيم ارزيابي و مميزي 17
%61 دستگاه‌هاي تجزيه ادرار 18
%56 NIPD روش غير تهاجمي بررسي آنيو پلوئيدي جنيني 19
%52 رويكردهاي نوين غربالگري سلامت جنين 20
%63 دستگاه‌هاي سل كانتر هماتولوژي 21

%60 استفاده از سيستم‌هاي نرم افزاري در پياده سازي استانداردهاي آزمايشگاه، پايش كيفيت و مديريت مستندات در 
آزمايشگاه‌هاي پزشكي 22

%64 سيستم‌هاي نوين در آزمايشگا ه‌هاي ميكروب شناسي 23
%55 Euroflow كاربردهاي فلوسايتومتري در تشخيص لوسمي و لنفوم و استاندارد سازي 24
%71 مديريت ارتباطات مشتري در آزمايشگاه باليني 25
%57 نحوه انتخاب، ارزيابي و كنترل كيت‌هاي تشخيص پزشكي 26
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گزارش هفتمين دوره انتخابات نظام پزشكي

ب��ا وجود بروز برخي حواش��ي به دنبال لغ��و راي‌‌گيري 
الكترونيكي هفتمين دوره انتخابات س��ازمان نظام پزشكي، 
س��رانجام اين انتخابات در ساعت ۲۲ جمعه ۳۰ تير 1395، 

به پايان رسيد.
راي گيري هفتمين دوره انتخابات نظام پزش��كي كه قرار 
بود س��اعت 8 صب��ح 30 تيرماه در حوزه‌‌ه��اي انتخابيه در 
سراسر كشور آغاز شود، با حدود 15 دقيقه تاخير در تهران 
ش��روع ش��د. اين دوره از انتخابات قرار بود در 200 حوزه 
انتخابيه و به دو صورت الكترونيكي و حضوري از س��اعت 

8 صبح تا 8 ش��ب انجام ش��ود، اما به دليل برخي مشكلات 
فني ايجاد ش��ده در س��امانه راي ‌گيري الكترونيكي، هيات 
نظ��ارت و اجرايي اين انتخاب��ات تصميم بر لغو راي ‌گيري 

الكترونيكي و تمديد آن تا ساعت 22 گرفتند.
در هفتمي��ن دوره انتخابات نظام پزش��كي 5176 كانديد 
از شش گروه اعلام ش��ده، تاييد صلاحيت شده‌ اند و 250 
هزار نفر نيز واجد ش��رايط راي‌‌دهي از گروه‌هاي پزشكي، 
دندانپزش��كي، داروس��ازي، علوم آزمايش��گاهي، مامايي و 

ليسانسيه‌‌هاي پروانه‌ دار هستند.
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وزير بهداشت در واكنش به برخي از اظهار نظرها درباره لزوم 
ابطال انتخابات نظام پزشكي با توجه به لغو انتخابات الكترونيكي 
گف��ت:‌ تصميم‌گيري درباره اين مس��ائل بر عهده هيات نظارت 

است و تصميم هيات نظارت براي همه لازم ‌الاجراست.
سيد حس��ن قاضي ‌زاده هاشمي در هفتمين دوره انتخابات 
سازمان نظام پزشكي كشور پس از انداختن راي خود به صندوق 
آرا در جمع خبرنگاران حضور يافت و درباره اظهار نظرهايي كه 
بعد از لغو انتخابات الكترونيكي مبني بر ابطال انتخابات صورت 
گرفت، تصريح كرد: البته پيش از اين اتفاق دوس��تان پيش‌بيني 
كرده بودند كه انتخابات الكترونيكي مشكلاتي را به همراه داشته 
باشد. از اشكال در برگزاري آن تا احتمال هك ‌شدن را پيش ‌بيني 
مي‌كردن��د و به همين دليل بود كه هيات نظارت تصميم گرفت 
انتخابات را از هر دو مسير الكترونيكي و حضوري برگزار كند.

وي افزود: بر همين اساس تعرفه‌هاي زيادي در سراسر كشور 
چاپ و محل اخذ راي حضوري هم پيش ‌بيني ش��د و از آنجا 
كه قرار بود براي اولين بار انتخابات الكترونيكي برگزار ش��ود، 
پيش‌بيني كرده بودند كه انتخابات از هر دو مسير صورت بگيرد. 
به همين دليل در ساعات اوليه راي‌‌گيري هيات نظارت تصميم 
گرفت انتخابات الكترونيكي را به دليل بروز اختلالات در سامانه 
و ب��راي حفظ امنيت و صيانت از آرا لغو كند. البته مجريان بايد 

در اين زمينه پاسخگو باشند.
وزير بهداش��ت ادام��ه داد: بايد در عين ح��ال توجه كرد كه 
معاونت درمان وزارت بهداش��ت مجري انتخابات اس��ت و اين 
هيات نظارت اس��ت كه بر حسب قانون مي‌‌تواند تصميم‌‌گيري 
كن��د. ح��ال هر حكمي ه��م هيات نظ��ارت بدهد ب��راي همه 
لازم‌ الاجراس��ت. اين موضوع درباره همه مس��ائل اعم از زمان 
انتخابات،‌ زمان راي‌گيري و بررس��ي اعتراضات نتايج انتخابات 
صدق مي‌كند. بنابر اين طبيعي است كه اگر شكايتي درباره نحوه 
برگزاري انتخابات دارند و اعتراضي نسبت به اين موضوع است، 
مانند همه انتخابات ديگ��ر به هيات نظارت منعكس كنند و در 
نهايت اين هيات نظارت است كه درباره اين مسائل تصميم‌گيري 
مي‌‌كند. در اين هيات نماينده دادستاني، نماينده وزير كشور و سه 

تن از نمايندگان مجلس حضور دارند.
هاشمي گفت: اي كاش مي‌توانستند انتخابات الكترونيكي را 
انجام دهند تا همه آحاد جامعه پزشكي با مشاركت بيشتري در 

انتخابات نظام پزشكي شركت مي‌‌كردند. البته آنچه كه از حوزه 
انتخابي گزارش گرفتم مويد اين موضوع اس��ت كه استقبال در 
اين دوره بيشتر از دوره‌‌هاي ديگر بوده است گر چه از بابت لغو 

انتخابات الكترونيكي متاسفيم.
وي درباره احتمال تمديد راي ‌دهي نيز گفت: همه اين مسائل 
منوط به نظر هيات نظارت است و آنها حتما در اين مورد اطلاع‌ 
رساني مي‌‌كنند. بر اساس آيين ‌نامه و قوانين نمي‌‌توان در اين ‌باره 
سليقه‌اي تصميم گرفت. ممكن است برخي علاقه‌ مند به تمديد 
زمان راي گيري باشند و پيشنهاداتي هم از سوي معاونت درمان 
ارائه ش��ده اما همه اين‌ها منوط به تصميم هيات نظارت است و 

آنها هستند كه بايد پيشنهاد مجري را بپذيرند يا رد كنند.
وزير بهداش��ت همچنين گفت:‌ من فكر مي‌‌كنم آنچه كه مهم 
است اجراي قانون است و همه بايد تبعيت كنند. مشكل جدي 
نبايد ايجاد ش��ود هر چند كه انتخابات مي‌‌توانس��ت به صورت 
الكترونيكي برگزار ش��ود و اين نقطه عطفي براي ما مي‌ش��د اما 
متاس��فانه اين اتفاق رخ نداد. هاشمي درباره برخي اظهار نظرها 
مبني بر تقلب در انتخابات نيز خاطر نشان كرد:‌ هر كسي مسئول 
حرف خودش اس��ت. من هيچ توصيه‌اي در اين زمينه ندارم اما 
فكر مي‌كنم قانون آنقدر واضح اس��ت كه نيازي به اين نيس��ت 
ك��ه خودمان را ب��ه زحمت بياندازيم و مش��كلي براي خودمان 
ايج��اد كنيم. به هر حال انتخابات برگزار ش��ده و عده‌اي ممكن 
است معترض باش��ند. خوشبختانه قانون محل رسيدگي به اين 
اعتراض‌ها را پيش‌ بيني كرده اس��ت. حال ممكن است تصميم 
مرجع قانوني مطابق نظر معترض باش��د يا بر عكس. بايد صبر 
كنيم و از هر آنچه كه هيات نظارت تصميم گرفت تبعيت كنيم. 
وي درباره زمان آغاز ش��مارش آرا نيز گفت:‌ بلافاصله بعد از 

پايان زمان راي ‌گيري شمارش آغاز خواهد شد.
وزير بهداش��ت در پاس��خ به س��والي درباره احتمال سياسي 
‌ش��دن برخي از ليست‌هاي ائتلافي در نظام پزشكي نيز تصريح 
كرد:‌ س��ازمان نظام پزشكي كاملا صنفي است و جامعه پزشكي 
نگاه سياس��ي ن��دارد. هر چند ممكن اس��ت اف��رادي به برخي 
دسته‌‌بندي‌‌هاي سياسي علاقه‌ مند باشند اما با توجه به ماموريت 
جامعه پزش��كي كه مراقبت از جان بيماران است، طبيعي است 
‌كه جامعه پزش��كي نمي‌‌تواند سياسي باشد. من ليست سياسي 

در اين انتخابات نديدم.

درباره نتيجه انتخابات تابع تصميم هيات نظارت هستيم

سازمان 
نظام پزشكي 
كاملا صنفي 

است و 
جامعه 

پزشكي 
نگاه سياسي 

ندارد
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 عذرخواهي از جامعه پزشكي 
به دليل لغو انتخابات الكترونيك نظام پزشكي

معاون درمان وزير بهداشت و رئيس ستاد اجرايي 
مركزي هفتمين دوره انتخابات نظام پزش��كي ضمن 
عذرخواهي از جامعه پزش��كي به دلي��ل اختلال ايجاد 
ش��ده در س��امانه الكترونيك انتخابات و لغو انتخابات 
الكتروني��ك گفت: آيين نام��ه انتخابات اين اجازه را به 
هيات اجرايي داده است كه گزينه انتخابات الكترونيك 
را ب��ه روند انتخابات اضافه كند يعني هيات اجرايي در 
انتخ��اب به يكي از دو روش حضوري يا الكترونيك و 

يا تجميع آنها مختار است.
دكت��ر محمد آقاجاني در حاش��يه برگزاري هفتمين 
دوره انتخابات س��ازمان نظام پزش��كي ب��ا حضور در 
جمع خبرنگاران و در پاس��خ به س��وال ايس��نا مبني بر 
اين‌كه آيا لغو انتخابات الكترونيك مي‌تواند دليلي براي 
ابطال انتخابات باشد، گفت: بايد توجه كرد كه وزارت 
بهداش��ت از دو ماه پيش براي اين‌ك��ه بتواند انتخابات 
را ب��ه دو ش��كل الكترونيك و حض��وري برگزار كند، 
تمهيدات گس��ترده‌اي را پيش ‌بيني كرده بود و تا شب 
گذشته تس��ت‌‌هايي كه روي نرم افزار در واحد آمار و 
فناوري وزارت بهداش��ت انجام مي‌‌شد، نتيجه‌اي مثبت 
داش��ت و دستگاه‌‌هايي كه مس��ئول امنيت اطلاعات در 
كش��ور هس��تند نيز در زمان انجام اين تست‌‌ها حضور 

داشتند.
وي افزود: از نيمه ش��ب گذشته در روند رمزگذاري 
آراء اختلالي بروز كرد و همكاران ما در واحد فناوري 
اطلاعات وزارت بهداش��ت تا ظهر امروز تلاش كردند 
تا اي��ن اختلال در رمزگذاري را اصال�ح كنند چرا كه 
رمزگذاري انجام مي‌ش��ود تا هم آراء محرمانه باشند و 
هم از دقت و صحت آراء مطمئن شوند اما اين اختلال 
باعث ش��د تا ظهر امروز جلس��ه‌اي با حضور اعضاي 
هيات نظارت و هيات اجرايي برگزار شود و با بررسي 
احتمال اين‌كه برخي از آراء نتوانند در زمان ش��مارش 
به ‌درس��تي رمزگش��ايي ش��وند حتي اگر اين احتمال، 

ضعيف بود و براي تعداد معدودي از آراء پيش مي‌آمد 
درست نبود. در واقع بحث صيانت از آراء براي وزارت 
بهداش��ت، هيات اجرايي و هي��ات نظارت از همه چيز 
مه��م تر بود. در نتيجه هيات نظ��ارت و هيات اجرايي 
اين احتمال ضعيف را لحاظ كردند و نظر كارشناس��ان 
فني و اداره كل اطلاعات و فناوري وزارت بهداش��ت 
را پذيرفتند تا راي‌‌گيري الكترونيك در اين دوره انجام 

نشود و فقط راي‌‌گيري حضوري ملاك باشد.
آقاجان��ي با بي��ان اين‌كه از حدود يك م��اه پيش كه 
تمهيدات انتخابات در حال انجام بود، ستاد اجرايي اين 
وضعي��ت را كه ممكن اس��ت احيان��ا اختلالي در روند 
راي‌‌گيري الكترونيك ايجاد ش��ود را در نظر گرفته بود، 
گف��ت: به همين جهت تمام تمهي��دات براي راي دهي 
حضوري و س��نتي اتخاذ ش��د يعني صندوق‌هاي راي 
ش��ش ‌گانه براي تمام ۲۰۰ حوزه انتخابيه ارسال شد و 
تعرفه‌‌ها به تعدادي بيش از كل ش��ركت‌ كنندگان در هر 
حوزه و در شش رنگ متفاوت چاپ شد. نيروي انساني 
كافي نيز فراهم ش��د بنابراين همه فرآيندهاي انتخابات 
حضوري س��نتي در نظر گرفته ش��د. با اين احتمال كه 
اگر در روند راي‌‌گي��ري الكترونيك اتفاقي افتاد بتوانيم 
راي‌دهي را بر اساس روش سنتي حضوري ادامه دهيم.
وي با بي��ان اين‌كه انتخابات هفتمين دوره س��ازمان 
نظام پزش��كي از س��اعت ۸ صبح ام��روز در تمام ۲۰۰ 
حوزه‌ انتخابيه آغاز ش��ده اس��ت و همچنان ادامه دارد، 
اظهار كرد: مركز نظارت بر انتخابات نظام پزش��كي به 
مدت دو س��اعت زمان انتخابات را تمديد كرد تا راي 
‌دهي براي افرادي كه منتظر بودند به روش الكترونيك 

اقدام كنند، تسهيل شود.
آقاجاني در عين حال گفت: در هر حال عليرغم همه 
اين تمهيدات اگر افرادي اعتراض يا ش��كايتي نس��بت 
به روند برگزاري انتخابات داشته باشند مي‌‌توانند طبق 
روال قانون انتخابات نظام پزشكي از فردا شكايات خود 

 بحث صيانت 
از آراء براي 
وزارت بهداشت، 
هيات اجرايي و 
هيات نظارت از 
 همه چيز
 مهم تر بود
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را به هيات نظارت شهرستان اعلام كنند سپس شكايات آنان 
از طري��ق هيات نظارت شهرس��تان به هيات نظارت مركزي 
منتقل مي‌‌ش��ود و بررس��ي‌‌هاي لازم توس��ط هيات نظارت 
مرك��زي انجام خواهد ش��د. البته در ح��ال حاضر همانطور 
كه در حوزه انتخاباتي تهران ش��اهديم انتخابات با اس��تقبال 
گس��ترده جامعه پزشكي و با شور و نشاط در حال برگزاري 

است و تا ساعت ۲۲ امشب هم ادامه خواهد داشت.
رئيس س��تاد اجراي��ي مرك��زي هفتمي��ن دوره انتخابات 
نظام پزش��كي تاكيد كرد: آئين ‌نامه انتخابات نظام پزش��كي 
ب��ه صراحت اين مجوز را به س��تاد مركزي اجرايي و هيات 
نظارت داده است كه در صورت درخواست هيات اجرايي و 
تصوي��ب هيات نظارت، گزينه انتخابات الكترونيك به روند 
انتخابات اضافه ش��ود و گرنه هر يك از گزينه‌‌ها براي انجام 
انتخابات به ‌تنهايي كافي است اما از آنجايي كه اين كار يك 
اتفاق جديد در كش��ور ما بود، هيات ستاد اجرايي پيش ‌بيني 
بروز اختلال را كرده و بر همين اساس تمهيدات گسترده‌اي 
در سراس��ر كشور از نظر نيروي انساني، وجود صندوق‌‌ها و 
تعرفه‌ها و تمام س��از و كارهاي سنتي انديشيده بود. بنابراين 
آئي��ن ‌نامه هم بين يكي از اين دو روش و يا تجميع اين دو 

روش، ستادهاي اجرايي و نظارت را مختار گذاشته است.
وي با بيان اين‌كه تمهيد برگزاري انتخابات الكترونيك در 
كنار انتخابات حضوري براي تسهيل و افزايش مشاركت بود 
كه متاسفانه به دليل بروز اختلال لغو شد، گفت: من از همه 
اعضاي س��ازمان نظام پزشكي و همكارانم در سراسر كشور 
باب��ت اختلال پيش آمده در س��امانه الكتروني��ك انتخابات 
عذرخواه��ي مي‌كن��م و از اين‌كه همكارانم��ان با صبوري، 
بردباري، ش��ور و نش��اط در پ��اي صندوق‌ه��اي اخذ راي 
حاضر ش��دند و در انتخابات مشاركت كردند، سپاسگزارم و 
اميدوارم كه همين روند تا س��اعات پاياني انتخابات استمرار 
داش��ته باش��د و ما به دنبال اين انتخابات شاهد تشكيل يك 
نظام پزشكي مقتدر و هوش��مند باشيم كه در جهت ارتقاي 
سال�مت جامعه و صيانت از حقوق جامعه پزش��كي تلاش 

مي‌‌كند.
آقاجان��ي درب��اره زم��ان آغ��از ش��مارش آراي هفتمين 
ك��رد:  اظه��ار  پزش��كي  نظ��ام  س��ازمان  انتخاب��ات  دوره 
امش��ب   ۲۲ س��اعت  از  بع��د  بلافاصل��ه  آراء  ش��مارش 
‌آغ��از مي‌‌ش��ود و اميدواري��م ك��ه بتواني��م ت��ا ف��ردا نتايج

 را اعلام كنيم.

ابطال انتخابات در جريان برگزاري آن، موضوعيت ندارد

رئي��س هيات اجراي��ي انتخابات نظام پزش��كي تهران 
بزرگ تاكيد كرد: با وجود لغ��و راي‌‌گيري الكترونيكي، در 
تهران هيچ مش��كلي براي اخذ راي حضوري تا ساعت 10 

شب وجود ندارد.
دكتر علي جعفريان در نشس��ت خب��ري هيات اجرايي 
انتخابات نظام پزش��كي تهران ك��ه در حوزه انتخابيه گفت: 
انتخابات نظام پزشكي يك ستاد مركزي و يك هيات اجرايي 
مرك��زي دارد. در اين دوره از انتخابات 200 حوزه انتخابيه 
در سراسر كشور فعاليت مي‌كنند. همچنين براي راي گيري 
دو ن��وع تنظيم انجام ش��د؛ يكي به ص��ورت الكترونيكي و 
ديگري به صورت حضوري. تمهيدات برگزاري راي گيري 
حضوري توس��ط هيات اجرايي انجام مي‌‌شود. ما مجري و 

ناظر راي گيري الكترونيك نيستيم.
وي ادام��ه داد: تاييد امكان راي‌ دهي پزش��كان در محل 
خدمت آنها به صورت الكترونيكي در حوزه‌‌هاي راي گيري 
حضوري انجام شد. افرادي كه مجاز به راي دادن در تهران 
نبودند، با ارائه چهار نوع مدرك مي‌‌توانستند در تهران راي 

دهند. ما از اين جهت هيچ مشكلي نداشتيم.
رئيس هيات اجرايي انتخابات نظام پزشكي تهران بزرگ 
با اشاره به لغو راي ‌گيري الكترونيكي اين انتخابات تصريح 
ك��رد: بعد از اعلام رس��مي لغ��و راي گي��ري الكترونيكي 
انتخابات، پيامكي براي اعضاي س��ازمان فرس��تاده ش��د و 
ضم��ن اطلاع از لغو راي گي��ري الكترونيكي تاكيد كرد كه 
ملاك ش��مارش آراء انتخابات صرفا آراي حضوري خواهد 



58
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  تابستان 1396- شماره36

بود؛ يعني اگر كس��ي از طريق س��امانه الكترونيكي موفق به 
ثبت راي خود ش��ده اس��ت، اين راي هم اكنون ملغي است 
و فرد باي��د به صورت حضوري راي خ��ود را به صندوق 

بياندازد.
به گفت��ه جعفريان، اين تصميم در س��طح هيات نظارت 
مركزي گرفته شده و ارتباطي به هيات اجرايي شهرستان‌‌ها 
ندارد. در حال حاضر در تهران هيچ مشكلي براي اخذ راي 
حضوري تا س��اعت 10 ش��ب وجود ندارد. تمديد بيش از 

اين ساعت نيز بر عهده هيات نظارت مركزي است.
رئي��س هيات اجراي��ي انتخاب��ات نظام پزش��كي تهران 
ب��زرگ همچنين اضاف��ه كرد: آنچه در آيي��ن نامه انتخابات 
نظام پزشكي آمده است تاكيدي بر حضوري يا الكترونيكي 
برگ��زار كردن اين انتخابات نداش��ته اس��ت. پيش بيني لغو 
راي گيري الكترونيكي نيز قبلا صورت گرفته بود. در خود 
وزارت بهداش��ت نيز ت��ا لحظات آخر در م��ورد اين‌كه آيا 
برگزاري انتخابات به اين صورت امكان پذير اس��ت يا نه، 

صحبت مي‌‌شد و مي‌گفتند كه به اين سمت نرويم.
جعفري��ان تاكي��د ك��رد: در اي��ن دوره از انتخابات نظام 
پزشكي هيچ فرصتي كمتر از دوره‌‌هاي قبل نيست؛ هر چند 
كه ممكن است ابهامي براي كانديداها وجود داشته باشد و 
درخواس��ت لغو آراي آن را ارائه كنند. مستند آن نيز قانون 
نظام پزش��كي و آئي��ن نامه اجرايي انتخابات اس��ت. هيات 
نظارت بر انتخابات تعيين كننده سال�مت آن اس��ت و بايد 

تمام فاكتورها را در اين زمينه در نظر بگيرد.
جعفري��ان با تاكي��د بر اين‌كه ابط��ال در جريان انتخابات 
موضوعي��ت ندارد، بي��ان ك��رد: زماني كه انتخاب��ات تمام 
ش��د، مي‌ت��وان درباره ابط��ال آن بحث كرد. م��ا موظف به 
راي گيري و اطلاع رس��اني تا س��اعت آخر هس��تيم. حتي 

زمان��ي ك��ه همه نتاي��ج نيز آم��د، هيات نظ��ارت مي‌‌تواند 
‌تصمي��م گي��ري كند كه آيا راي گيري مش��روعيت داش��ته

 يا خير؟
رئيس هيات اجرايي انتخابات نظام پزشكي تهران بزرگ با 
تاكيد بر اين‌كه ما انتخابات را تا آخرين ساعت برگزار مي‌‌كنيم، 
افزود: در هر انتخاباتي بايد با ساز و كار آن جلو رويم. هميشه 
مي‌ت��وان به نتيجه انتخابات اعتراض داش��ت، حتي اگر اين 
شرايط پيش نمي‌‌آمد. در حال حاضر چون بحث راي گيري 
الكترونيكي مطرح شده و موفق نبوده است، زمينه جديدي 
‌به اعتراضات اضافه ش��ده و مرجع آن نيز مش��خص است.

 جعفري��ان در ادام��ه س��خنان خود تصريح ك��رد: اين 
دوره از انتخاب��ات از نظر امكان راي‌ دهي تفاوتي با دوره‌‌هاي 
قبلي ندارد. تنها اين موضوع كه هر كس��ي مي‌‌تواند در ش��هر 
محل اش��تغال خود راي دهد، به اين دوره اضافه ش��ده است. 
اميدواريم با وجود لغو امكان راي ‌گيري الكترونيكي همكاران 

پزشك خسته نشوند و در راي گيري مشاركت كنند.  

جعفري��ان در خصوص تخلفات انجام ش��ده در جريان 
راي گيري انتخابات نظام پزش��كي نيز توضيح داد و گفت: 
بعضي كانديداها تخلفاتي را به هيات نظارت گزارش كردند 
كه بيش��تر آن درباره تبليغات در روز اخذ راي بوده اس��ت. 
تا اين لحظه تعرفه‌‌هاي توزيع ش��ده از 5000 مورد گذشته 
و همچن��ان ادامه دارد. اين تعرفه‌ها به تعداد ش��اغلين نظام 
پزشكي ايران تكثير شده است. اميدواريم مشاركت پزشكان 
نس��بت به دوره قبلي انتخابات بيشتر باشد. همچنين در بعد 
از ظه��ر نيز مانند س��اعات قبل از ظهر پي��ك راي گيري را 

خواهيم داشت.

 شمارش آراء راي ‌گيري حضوري
 ملاك اعلام نتايج انتخابات نظام پزشكي است

ب��ه دنبال لغو راي‌گي��ري الكترونيك��ي در انتخابات نظام 
پزش��كي، رئيس دفت��ر آمار و فن��اوري اطلاعات وزارت 

بهداش��ت تاكيد كرد: نتايج انتخابات تنها بر اساس شمارش 
آراء راي‌‌گيري حضوري خواهد بود.
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دكتر ايرج حريرچي سخنگوي وزارت بهداشت ضمن 
توضيح علت لغو راي ‌دهي الكترونيكي، تمهيدات پيش‌بيني 

شده جهت ادامه راي‌ دهي حضوري را تشريح كرد.
به گفته وي، تمهيدات كافي در 200 ش��عبه اخذ راي در 
نظر گرفته ش��ده تا كمبودي به لحاظ تعرفه، تعداد صندوق 
و نيروي اجرايي نباش��د و پيش بيني‌هاي لازم در اين زمينه 

صورت گرفته است.
دبيركل هي��ات نظارت بر انتخابات نظام پزش��كي تاكيد 

كرد: در مجموع مشكلي در زمينه اخذ راي شركت‌كنندگان 
در اي��ن دوره از انتخاب��ات وجود ندارد و اف��راد مي‌‌توانند 
ب��ه حوزه‌‌هاي اخ��ذ راي مراجعه كنن��د. در اغلب حوزه‌‌ها 
ني��ز به دلي��ل فراهم بودن تع��داد كاف��ي صندوق‌‌هاي اخذ 
راي، »ص��ف« نداريم و توصيه ‌مان آن اس��ت كه گروه‌‌هاي 
مختلف جامعه پزش��كي قبل از س��اعات پاياني انتخابات، 
راي خ��ود  و  يابن��د  راي حض��ور  اخ��ذ  محل‌‌ه��اي  ‌در 

را به صندوق اندازند.

 تشريح تمهيدات انجام شده جهت 
ادامه راي‌ دهي حضوري جامعه پزشكي

لغو راي‌گيري الكترونيك و تمديد راي‌گيري حضوري

اعتبار جامعه پزشكي به آنها بازگردانده شود

ائتلاف‌‌هاي انتخابات نظام پزشكي، سياسي و غيرحرفه‌اي فعاليت نكنند

هيات نظ��ارت و هيات اجرايي هفتمي��ن دوره انتخابات 
نظام پزش��كي در اطلاعيه‌ اي، لغو راي‌گيري الكترونيكي در 
هفتمين دوره انتخابات نظام پزش��كي را به دليل اختلالات 

فني اعلام كردند.همچنين تاكيد ش��د ك��ه با توجه به ملغي 
ش��دن انتخابات الكترونيك، فرآيند راي گيري حضوري تا 

ساعت 22 تمديد شود.

دكتر ايرج فاضل وزير اس��بق بهداشت ضمن اشاره به 
مهم ‌ترين چالش سازمان نظام پزشكي و مهم‌ ترين اولويت 
كاري س��ازمان در دوره پيش رو گف��ت: مهم ‌ترين چالش 
س��ازمان نظام پزشكي، باز گرداندن اعتبار جامعه پزشكي به 

آنها اس��ت. همچنين محكم كردن جايگاه پزشك از اهميت 
اساس��ي برخوردار اس��ت و جايگاه حرفه‌اي پزش��كي بايد 
به ش��رايط س��ابقش باز گردد؛ چرا كه حرفه پزشكي بسيار 

مقدس بوده و كار پزشك بسيار شرافتمندانه است.

دكتر تقي نوربخش مديرعامل سازمان تامين اجتماعي و 
كانديد شركت در اين دوره از انتخابات نظام پزشكي در جمع 
خبرن��گاران اظهار كرد: هر چه حضور پزش��كان در انتخابات 
حداكثري باش��د و ش��اهد خرد جمعي باش��يم، اين س��ازمان 
انتخ��اب صحيح‌ تري خواهد داش��ت. خوش��بختانه امس��ال 
راي‌دهي الكترونيك نيز مد نظر قرار داده ش��ده، اما متاس��فانه 
تاكنون به دليل اشكالات تكنيكي امكان آن فراهم نشده است.
وي ادامه داد: در ادوار گذش��ته 8 تا 12 درصد از جامعه 
پزشكي در اين انتخابات ش��ركت مي‌‌كردند. تصور مي‌شد 
ك��ه با وجود فراهم ش��دن راي گيري الكترونيكي امس��ال، 

وضعيت بهتر باش��د، اما ت��ا كنون فقط به صورت حضوري 
برگزار شده است.

اي��ن كانديداي انتخابات نظام پزش��كي با تاكيد بر اين‌كه 
ائتلاف‌‌هاي حاضر در انتخابات بايد صنفي باشند، نه سياسي 
و غيرحرفه‌اي افزود: چتر س��ازمان نظام پزشكي بايد روي 
سر همه پزشكان و با تمام عقايد باشد. ائتلاف‌ها اگر ماهيت 
خود را به سياس��ي تبديل كنند، نمي‌توانند جامعيت لازم را 
داش��ته باشند. در دوره‌‌هاي قبلي انتخابات نيز اين ائتلاف‌‌ها 
حضور داشتند، اما به دليل گس��ترده نبودن فضاي مجازي، 

كمتر ديده مي‌‌شدند.
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رئيس كل س��ازمان نظام پزش��كي با تاكيد بر ضرورت 
مش��اركت حداكثري جامع��ه پزش��كي در هفتمين دوره 
انتخابات اين س��ازمان، گفت: سازمان نظام پزشكي داراي 
دو رسالت مهم يعني دفاع از حقوق مردم و دفاع از حقوق 
جامعه پزش��كي و ب��ر خلاف برخ��ي صحبت‌هاي عوام 
فريبان��ه اين دو هدف نه تنها در تضاد با يكديگر بلكه در 

همگرايي با هم قرار دارند.
دكتر عليرضا زالي در هفتمين دوره انتخابات سازمان 
نظام پزشكي با اشاره بر ضرورت حضور جامعه پزشكي 
در اي��ن انتخابات گف��ت: همانطور كه بارها اعلام ش��ده 
اس��ت، سازمان نظام پزش��كي يكي از بزرگترين نهادهاي 
صنفي مستقل در حوزه اجتماعي و مدني و به ويژه حوزه 
سال�مت كشور اس��ت و پيش��ينه آن به بيش از نيم قرن 
مي‌‌رسد. آنچه كه به سازمان نظام پزشكي اعتلا مي‌‌بخشد 
حضور و تشريك مس��اعي حداكثري جامعه پزشكي در 
انتخابات اين س��ازمان است كه اين كار نمادي از حضور 
مسئولانه جامعه پزشكي براي انتخاب سكانداران آتي اين 

سازمان مهم صنفي و حرفه‌اي در كشور است.
وي افزود: س��ازمان نظام پزشكي از ظرفيت‌‌هاي بالايي 
برخوردار اس��ت و قانون مترقي اين س��ازمان كه مصوب 
سال 83 بوده از ظرفيت‌‌هاي استثنائي برخوردار است كه به 
طور خاص از نظر تقنيني و حقوقي مي‌‌تواند ظرفيت‌هاي 

زيادي را براي اين سازمان ايجاد كند.
زالي ادامه داد: در س��ال‌‌هاي آتي بايد تلاش ش��ود كه 
سازمان نظام پزشكي كماكان يك نقش اثر گذار در حوزه 
سلامت ايفا كند. بايد توجه كرد كه سازمان نظام پزشكي 
از نظر قانون مش��كلي ندارد و اين قان��ون به اندازه كافي 
مترقي اس��ت اما به دلايل متعددي بخش‌‌هاي زيادي از آن 
به فعليت نرس��يده است و اميدواريم با همدلي، همگرايي 
و انس��جامي كه ايجاد مي‌‌ش��ود بتوانيم به سمتي حركت 
كني��م تا اين قانون مترق��ي در همه ابعاد به فعليت در آيد. 
در عين حال آنچه كه به نظام پزش��كي اعتبار مي‌‌بخش��د، 
حضور افراد با بالاترين آراء اس��ت؛ چرا كه پشتيباني آراء 
جامعه پزشكي مي‌‌تواند نمادي از يك حركت جمعي براي 

رسيدن به اهداف و رسالت‌هاي مهم مندرج در قانون نظام 
پزشكي باشد.

رئيس كل س��ازمان نظام پزش��كي با بيان اين‌كه جامعه 
پزش��كي بايد به صورت مسئولانه در اين زمينه مشاركت 
كند، گف��ت: جامعه پزش��كي بايد با حض��ور حداكثري 
خودش تلاش كند تا منتخبين با راي بالايي وارد سازمان 
نظام پزش��كي ش��وند. در اين صورت س��ازمان در آينده 
مي‌‌تواند با قدرت بالاتري حركت كند و از اقتدار بيشتري 
برخوردار باشد. به همين دليل در حوزه نظام پزشكي آنچه 
كه به عنوان يك اصل مهم و استراتژيك تلقي مي‌شود، بالا 

بودن حجم مشاركت اعضاي نظام پزشكي است.
زالي با بيان اين‌كه ما در ادوار گذشته به دلايل متفاوت 
حضور مطلوبي را در انتخابات از س��وي جامعه پزشكي 
نديديم، گفت: تبارشناس��ي ادوار قبلي انتخابات سازمان 
نظام پزش��كي نشان مي‌‌دهد كه ش��ايد انتخابات از عمق 
كاف��ي ك��ه بتواند همه آحاد جامعه پزش��كي را پوش��ش 
دهد، برخوردار نبوده اس��ت. به ه��ر حال در اين دوره به 
نظر مي‌رس��د كه ش��رايط به دليل وضعيت خاصي كه در 
حوزه سلامت وجود دارد و نقش مهم و خطيري كه نظام 
پزش��كي بايد در اين شرايط ايفا كند، مطلوب است. چرا 
كه اين ش��رايط اقتضا مي‌كند كه همكاران ما حتما در اين 
انتخابات مشاركت كنند و با حضور فعالانه خودشان يك 

نظام پزشكي مقتدر، مستقل و منسجم را شكل دهند.
زالي ادامه داد: نكته ديگري كه وجود دارد اين است كه 
ما در حال حاضر در س��ازمان نظام پزشكي بايد به سمتي 
برويم كه اين نهاد مس��تقل پر پيشينه بتواند در بسياري از 
م��وارد نقش حل و فصل كننده مش��كلات موجود را ايفا 
كند. در واقع در قانون نظام پزش��كي دو اصل اساس��ي به 
عنوان رس��الت‌‌هاي اين س��ازمان ذكر شده است كه يكي 
حمايت از حقوق بيماران و دوم اس��تيفاي حقوق شاغلين 
حوزه پزشكي اس��ت. حال ممكن است در نگاه اول اين 
امر متناقض به نظر برس��د، اما تجارب گذش��ته ما نش��ان 
مي‌‌دهد كه حقوق بيماران و جامعه پزشكي همگرا هستند 
و س��ازمان نظام پزش��كي مي‌‌تواند در كنار دفاع از حقوق 

حضور رئيس كل سازمان نظام پزشكي در هفتمين دوره انتخابات اين سازمان

آنچه كه به نظام 
پزشكي اعتبار 
مي‌‌بخشد، حضور 
افراد با بالاترين 
آراء است
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بيماران، حقوق جامعه پزشكي را هم استيفا كند. بايد توجه كرد 
كه اين امر شدني است.

وي تاكي��د كرد: علي رغم برخي از صحبت‌‌هاي عوام فريبانه 
مطلقا تضادي بين اين دو امر مهم نظام پزش��كي وجود ندارد و 
من اين دو رس��الت را قابل جمع مي‌‌دان��م. نكته مهم ديگر اين 
است كه به هر حال نظام پزشكي مي‌‌تواند در دوره‌‌هاي آينده با 
حضور افراد مستقل و خوشنام به جايگاه واقعي خودش دست 

يابد.
زالي ضمن تشكر از هيات نظارت بر هفتمين دوره انتخابات 
نظام پزش��كي گفت: نگاه منطق��ي هيات نظارت امكان حضور 
حداكث��ري كانديداها را فراهم كرد؛ به طوريكه اين بار ش��اهد 
نبوديم كه افرادي به دليل سال�يق و مس��ائل خاص سياسي و 
اجتماعي از انتخابات حذف شوند. بر اين اساس هيات نظارت 
زمينه س��از حضور حداكثري كانديداها در انتخابات بود و من 
فك��ر مي‌كنم همه كانديداها چ��ه افرادي كه راي بياورند و چه 
آنهايي كه نتوانند وارد س��ازمان ش��وند، م��ورد احترام جامعه 
پزشكي هستند و همين كه از يك شجاعت برخوردار بودند و 
خودشان را در معرض راي جامعه پزشكي قرار دادند، ستودني 

است و بايد به اين اقدام ارج نهيم.
وي ب��ا بي��ان اين‌كه م��ا در اي��ن دوره از انتخابات 5176 
كانديد در شش گروه پزشكي در اقصي نقاط كشور داشتيم، 
گفت: بايد به همه اين كانديداها به دليل مسئوليت اجتماعي 
ك��ه دارند تبريك گف��ت. بالاخره معمولا تع��داد افرادي كه 
مي‌‌توانند در هيات مديره ش��ركت كنند، محدود اس��ت، اما 

اين موضوع به اين معني نيس��ت كه اگر كس��ي نتوانست در 
انتخابات راي آورد از شايس��تگي حرفه‌اي برخوردار نباشد. 
بلكه همه اين افراد، افرادي شايسته، سزاوار و ارزنده هستند. 
بنابراين جا دارد كه از هيات نظارت به دليل اين نگاه منطقي 
تش��كر كنم. به نظر مي‌‌رس��د ك��ه در اين انتخاب��ات از همه 
سال�يق اجتماعي و سياسي حضور دارند و اين مي‌‌تواند در 
بالا بردن ميزان مش��اركت تاثير قابل توجهي داش��ته باش��د. 
در عي��ن ح��ال از هيات اجرايي و وزارت بهداش��ت هم به 
دليل تلاش خستگي ناپذيرشان در برگزاري انتخابات تشكر 

مي‌‌كنم.
وي با بيان اين‌كه مطمئنم س��ازمان نظام پزشكي كشور مسير 
خودش را يافته است، گفت: علي رغم همه فراز و نشيب‌‌هايي 
كه در سازمان نظام پزشكي وجود داشته است و بر خلاف همه 
س��ختي‌ها و كم لطفي‌‌هايي كه در همه ادوار گذش��ته تا كنون 
درباره اين س��ازمان انجام شده، سازمان نظام پزشكي امروز در 
نقطه‌اي است كه مسير خودش را پيدا مي‌كند و اميدوارم بتوانيم 
ش��اهد شكل گيري يك سازمان نظام پزشكي مقتدر باشيم تا با 

تمام قوا از ظرفيت‌هاي موجود در قانون استفاده كند.

  وي انس��جام صنفي، وحدت رويه، دوري از تش��دد، 
همگرايي جامعه پزش��كي و رس��يدن به فصول مش��ترك بين 
گروه‌هاي پزشكي را از جمله استراتژي‌هاي روشني عنوان كرد 
كه مي‌‌تواند تضمين كند منتخبين آينده نظام پزشكي در مسيري 

درست گام بردارند. 

رئيس كميس��يون بهداش��ت و درمان مجلس ش��وراي 
اسلامي تاكيد كرد كه يكي از مهم ‌ترين اولويت‌هاي سازمان 
نظام پزش��كي در آينده حفظ انتظام حوزه پزش��كي است و 
بايد از هر گونه تنش و چالش در اين حوزه جلوگيري شود.
دكتر نوبخت در هفتمين دوره انتخابات س��ازمان نظام 
پزش��كي با بي��ان اين‌كه امروز ش��اهد يك��ي از جلوه‌هاي 
زيباي دموكراسي هس��تيم، گفت: امروز جامعه پزشكي در 
سراسر ايران پاي صندوق‌هاي راي مي‌آيند و براي منتخبين 

خودشان اعلام نظر مي‌‌كنند.
وي افزود: سازمان نظام پزش��كي اساسا عهده دار تنظيم 
روابط صحيح ميان پزش��ك و بيمار بوده و همچنين حافظ 
منافع پزش��كان و بيماران است و انتظام امور پزشكي را بر 
عهده دارد و بايد بسياري از برنامه‌ها را تنظيم كند. بر همين 
اساس طبق قانون، شورايعالي نظام پزشكي حكم قوه مقننه 

را در حوزه پزشكي پيدا مي‌‌كند. 
منبع: خبرگزاري دانشجويان ايران، ايسنا

نظام پزشكي عهده‌دار روابط صحيح ميان پزشك و بيمار است
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انتخابات مجمع عمومي سازمان نظام پزشكي 
كشور برگزار شد

انتخابات مجمع عمومي سازمان نظام پزشكي كشور سوم 
ش��هريور ماه در مركز همايش‌هاي صدا و س��يما برگزار شد 
كه از ميان هش��ت نفر كانديداي هيات رئيسه مجمع عمومي 

سازمان نظام پزشكي، چهار نفر انتخاب شدند.
اس��امي هيات رئيسه مجمع عمومي سازمان نظام پزشكي 
به ترتيب آرا ش��امل دكتر منصور جعفري نمين با ١٨١ راي، 
دكتر عباس آقا زاده با ١٦١ راي، دكتر لاله تدين با ١٥٧ راي 

و دكتر محمد حسين انصاري مود با ١٣٩ راي بود.
همچنين دكتر ايرج فاضل با كس��ب اكثريت آرا كه شامل 
۲۰۱ راي بود توس��ط اعضاء مجمع عمومي به عنوان رئيس 

كل سازمان نظام پزشكي برگزيده شد.
در نهاي��ت فهرس��ت اعض��اي منتخب ش��ورايعالي نظام 
پزش��كي به ترتيب آرا توس��ط مجمع عمومي سازمان اعلام 

شد.
گروه پزشكان: 

دكت��ر محمدرضا ظفر قن��دي )۱۵۳(، دكتر مصطفي معين 
)۱۳۷(، دكت��ر عزت‌ ال��ه گل ‌علي��زاده )۱۳۱(، دكتر عليرضا 
اسپيد )۱۲۸(، دكتر حسين قشال�قي )۱۱۹(، دكتر سيد تقي 
نوربخ��ش )۱۱۵(، دكتر فرزاد فرق��ان )۹۸(، دكتر عبدالرضا 
عزي��زي )۹۸(، دكتر محس��ن مصلح��ي )۹۱(، دكتر حميرا 
وفاي��ي )٩٩(، دكتر علي بيرجندي ن��ژاد )۹۰(، دكتر عباس 

علي جوادي )۸۹( و دكتر انوش برزيگر )۸۴(
گروه دندانپزشكان:

دكتر بهن��ام عباس��يان )۱۲۳(، دكتر عب��اس‌ علي خادمي 
)۱۰۹( و دكتر كوروش افشين ‌پور )۱۰۶(

گروه داروسازان:
دكتر يداله س��هرابي )۱۲۹(، دكت��ر محمود فاضل )۹۲( و 

دكتر منصور آرزومند )۷۹(
گروه آزمايشگاهي:

دكتر سيد علي‌ اكبر سيد مهدي )۱۵۶( و دكتر محمد رضا 
اميني‌ فر )۱۴۴(
گروه مامايي:

دكتر فرحناز سعادت )۱۳۳(، دكتر ناهيد خدا كرمي )۱۳۰( 
گروه پروانه‌ دار:

دكتر اشكان آذر كيش )۱۰۴( و دكتر ملايي )۸۴(
شايان ذكر است دكتر سيد حسن هاشمي وزير بهداشت، 
درمان و آموزش پزش��كي در پيامي انتخاب رئيس و اعضاء 

شورايعالي نظام پزشكي را تبريك گفت.
متن پيام:

" انتخابات تعيين اعضاي شورايعالي و رئيس كل سازمان 
نظام پزش��كي جمهوري اسال�مي ايران، ام��روز در فضايي 

صميمانه برگزار شد.
خوش��بختانه افراد ش��اخصي از س��وي نماين��دگان نظام 
پزش��كي شهرس��تان‌‎ها برگزيده ش��دند و افتخ��ار مي‌‌كنيم 
ش��خصيت ارجمندي چ��ون دكتر فاضل ني��ز در راس اين 

سازمان قرار گرفتند.
اين انتخاب ارزش��مند را به ايش��ان و اعضاي شورايعالي 
تبري��ك مي‌‌گويم و اميدوارم هرچه س��ريع ت��ر نتايج نهايي 
انتخابات اعلام ش��ود تا اين عزي��زان بتوانند فعاليت خود را 
آغاز كنند و با عنايت پروردگار، در انجام رسالتي كه برعهده 

دارند، موفق باشند.
طبيعي است كه وزارت بهداشت، درمان و آموزش پزشكي 
هم در چارچوب قانون نهايت همكاري را با س��ازمان نظام 

پزشكي خواهد داشت."
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يكي از متغيرهاي فرآيند پيش از آناليز درخواس��ت 
آزمايش توسط پزشكان است. همان گونه كه نامناسب 
بودن درخواس��ت آزمايش مي‌تواند مشكلاتي را براي 
پزشك، آزمايشگاه و بيمار به وجود آورد ناخوانا بودن 
تست درخواس��تي نيز مي‌تواند باعث بروز مشكلاتي 

در كيفيت كار شود.
در ارتباط با ارائه داروهاي اشتباه به بيمار به دليل بد 
خط بودن نس��خ بسيار خوانده ايم ولي كمتر در رابطه 
با اين مش��كل در آزمايشگاه‌هاي تشخيص پزشكي و 

ساير موسسات پاراكلينيك شنیده‌‌ايم.
گاهي براي خواندن نسخ و درخواست آزمايش‌هاي 
ناخوان��ا و به تعبيري بد خط كه گاهي ش��بيه حروف 
در ه��م ريخته فارس��ي يا لاتين و گاه��ي ملغمه‌اي از 
اين دو است نياز به كارشناسان خطوط باستاني داريم 
)به طنز( و حت��ي ماهرترين و آگاه ترين افراد قادر به 
تش��خيص و خواندن آنها نيس��تند و همكاران پزشك 
بايد بپذيرند كه قرائت درخواس��ت‌هاي ناخوانا حتي 

براي همكاران و همتايانشان مشكل است. 
شايد اولين دليل درخواس��ت‌هاي ناخوانا را شلوغ 
بودن س��ر پزشكان بدانند ولي يكي ديگر از دلايل آن 
كم توجهي و اهميت ندادن به نس��خه نويسي صحيح 
اس��ت و گاهي برخي همكاران پزش��ك اظهار ‌دارند 
كسي كه اهل فن باش��د )مسئول پذيرش و يا مسئول 
فني آزمايشگاه( هر چقدر هم نسخه و درخواست بد 

خط باشد بايد بتواند آن را بخواند.
اخي��را با فعال ش��دن فضاهاي مج��ازي به صورت 
روزانه ش��اهد آن هس��تيم كه دوس��تان درخواس��ت 
آزمايش‌هاي ناخوانا را در گروه‌هايي كه عضو هستند 
ب��ا رعاي��ت محرمانگي نام بيمار و پزش��ك ارس��ال 
مي‌نمايند و متاس��فانه حتي در ي��ك گروه كه بيش از 
500 عضو دارد گاها يك نف��ر هم نمي‌تواند آزمايش 
م��ورد درخواس��ت را بخواند و در برخ��ي موارد نيز 

اختلاف نظرهاي عم��ده‌اي در رابطه با آزمايش مورد 
درخواست وجود دارد.

درخواس��ت غي��ر خوانا يا مبهم س��بب اش��تباه در 
پذيرش و يا حذف تست ناخوانا مي‌گردد و اين خود 
منجر به اقدامات پزش��كي بعدي، صرف هزينه بيشتر، 

تكرار نمونه گيري و نارضايتي بيمار می‌شود.

  در يك درخواس��ت مناسب آزمايش بايد نام 
بيمار به درس��تي قي��د گردد ت��ا در تعيين هويت وي 
مش��كلي ايجاد نش��ود و در صورتي كه بيمار س��ابقه 
بيماري و يا مصرف داروهاي خاص دارد كه در نتايج 
آزمايش‌ه��اي درخواس��تي تاثير گذار هس��تند بايد به 

صورت خوانا قيد شود.   

متاس��فانه تع��داد نس��خ درخواس��ت آزمايش‌هاي 
غيرواضح و مبهم رو به فزوني اس��ت و س��بب ايجاد 

اختلال در كار آزمايشگاه مي‌شود.
از ديگر مشكلات نيز مي‌توان به موارد ذيل اشاره نمود:
- اش��تباه در پذيرش به دليل ناخوانا بودن تس��ت 
مورد نظر كه س��بب مي‌گردد س��ازمان‌هاي بيمه گر 

براي آزمايشگاه مربوطه كسورات اعمال نمايند.
- ناخوانا بودن مهر و شماره نظام پزشكي همكاران 
محترم پزش��ك كه به دليل كم رن��گ و يا مخدوش 
بودن مهر در اس��تفاده طولاني مدت ايجاد مي‌ش��ود 
و هم��كاران بخ��ش پذي��رش آزمايش��گاه و تمامي 

فرآيندهاي آزمايشگاهي را دچار اختلال مي‌كند.
تهيه و تنظيم: دكتر فريبا شايگان

در اي��ن ش��ماره از نش��ريه خبرنگار م��ا پيرامون 
مشكلات به وجود آمده براي همكاران دكتراي علوم 
آزمايشگاهي از درخواس��ت آزمايش‌هاي ناخوانا، با 

آنها به گفت‌وگو نشست.

معضل درخواست آزمايش‌هاي ناخوانا

درخواست غير 
خوانا يا مبهم سبب 
اشتباه در پذيرش 

و يا حذف تست 
ناخوانا مي‌گردد و 
اين خود منجر به 
اقدامات پزشكي 

بعدي، صرف هزينه 
 بيشتر، تكرار 

نمونه گيري و 
 نارضايتي بيمار 

مي‌ شود
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  دكتر محمد رضا حمزه
دكتراي علوم آزمايشگاهي

درخواس��ت  ب��ا  ارتب��اط  در   
مبه��م  و  ناخوان��ا  آزمايش‌ه��اي 

توضيحاتي را بيان فرماييد.
ت��ا كن��ون مانند س��اير پزش��كان با 
درخواس��ت آزمايش‌ه��اي ناخوانا و مبهم مواجه ش��ده ام. 
اين درخواس��ت‌ها بين 10 تا 20 درصد است. البته به دليل 
آش��نايي پرسنل با خط عموم پزشكاني كه با آزمايشگاه كار 
مي‌كنند اكثريت آنها خوانده مي‌ش��ود. ماهانه حدود يك يا 
دو درصد نس��خي را داريم كه خواندنش��ان بس��يار مشكل 
اس��ت خصوصا از پزش��كان نا آش��نا كما اين كه اگر نسخ 

برخي از پزش��كاني كه با ما كار مي‌كنند نيز به آزمايش��گاه 
ديگري برود ناخوانا است.

براي اين نس��خ بسيار ناخوانا تلاش بر اين است كه ابتدا 
با پزش��ك تماس گرفته ش��ود ولي اگر اين امر ميس��ر نشد 
بعضا به صورت شورايي خوانده مي‌شود. بدين معنا كه چند 
نف��ر آن را مي‌خوانند و نظر مش��ترك در ارتباط با آن قبول 
مي‌ش��ود. حتي گاهي ممكن اس��ت يك تست غلط خوانده 
ش��ود يا اصلا خوانده نشود و جا بيافتد كه تبعات بعدي آن 

براي پزشك، بيمار و آزمايشگاه است.
توس��ط  امتي��از  گرفت��ن  نظ��ر  در  اينجان��ب  پيش��نهاد 
‌س��ازمان‌هاي بيم��ه گ��ر براي خوان��ا بودن نس��خ در زمان

 بررسي آنها است.

  دكتر هوشنگ قاضي زاده احسائي  
دكتراي علوم آزمايشگاهي

 آقاي دكتر شما به عنوان مسئول 
آزمايشگاه هنگام مواجه شدن با نسخ 
ناخواناي پزش��كان چ��ه تدابيري را 

اتخاذ مي‌نماييد؟
مطمئن هستم همه آزمايشگاه‌ها با درخواست آزمايش‌هاي 

ناخوانا و مبهم مواجه هستند. 
اگر بخواهي��م واقع بينانه نگاه كنيم بيش��تر از 2۰ درصد 
نس��خ ناخواناس��ت ولي پ��س از مدت��ي پرس��نل به علت 
آش��نايي و مواجه ش��دن با نسخ پزش��كان قادر به خواندن 
آنه��ا هس��تند. در روز ب��ا ي��ك ي��ا دو درصد از نس��خي 

مواج��ه هس��تيم ك��ه مجبوريم با پزش��ك محت��رم تماس 
بگيري��م و ي��ا بيمار را براي بازخواني نس��خه نزد پزش��ك 
‌بفرس��تيم و گاهي به درخواس��ت بيم��ار آن را در پذيرش

 حذف نماييم. 
بي ش��ك يكي از مواردي كه مي‌تواند در زمره خطاهاي 
قب��ل از انجام آزمايش قرار گيرد اش��تباه در نس��خه خواني 
اس��ت كه ناخوانا و مبهم بودن اين امر را س��بب مي‌گردد. 
مضاف بر اين كه در م��واردي كه مجبوريم بيمار را مجددا 
نزد پزشك بفرس��تيم بيمار و يا همراه او متحمل زحمت و 
گاه��ي هزينه اضاف��ه مي‌گردد. بنابراين ب��ا توجه به اين كه 
هدف غايي، بهبود و رفع آلام بيمار است اين موضوع باعث 

متضرر شدن آن مي‌شود.
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  دكتر محمدرضا مهدوي اميري
دكتراي علوم آزمايشگاهي

 آيا در مح��ل كار خود تا كنون 
با درخواست آزمايش‌هاي ناخوانا و 

مبهم برخورد داشته ايد؟
بل��ي در م��وارد متع��دد اي��ن ام��ر 
وجود داش��ته اس��ت. مي‌ت��وان گفت ح��دود 5 درصد كه 
البته با نش��ان دادن درخواس��ت آزمايش به مس��ئولين فني، 

س��وپروايزر و گاه��ي تماس با پزش��ك مربوط��ه به نتيجه 
مي‌رسد. اگر مش��كل خوانش نسخه برطرف نشود؛ جواب 
نامرتبط با درخواس��ت پزش��ك معالج بيمار از آزمايش��گاه 
خارج مي‌ش��ود ك��ه نارضايتي از آزمايش��گاه و به دنبال آن 
كم ش��دن مراجعين را در پ��ي دارد. همچنين هزينه اضافي 
را به بيمار و آزمايش��گاه تحمي��ل مي‌كند. اين امر نيز منجر 
‌به زير س��وال رفتن دقت و صحت انجام آزمايش‌ها توسط

 آزمايشگاه مي‌شود.

  دكتر سيده ربابه سيد جوادين
دكتراي علوم آزمايشگاهي

 خانم دكتر در ارتباط با مشكلات 
ناش��ي از درخواس��ت آزمايش‌هاي 
راهكاره��اي  و  مبه��م  و  ناخوان��ا 
 ب��رون رف��ت از آن توضيحات��ي را 

بيان فرماييد.
يكي از چالش برانگيز ترين مش��كلات آزمايش��گاه‌هاي 
باليني در بخش پذيرش بيمار، درخواس��ت آزمايش‌هاي بد 
خط، ناخوانا و مبهم است. اين مشكل براي تمامي بخش‌هاي 
پاراكلينيك از جمله داروخانه‌ها و مراكز تصويربرداري ديده 
مي‌ش��ود. متاس��فانه بايد اضافه كرد كه در بخش نسخه‌هاي 
دارويي اين مشكل يكي از دلايل مرگ و مير بيماران است. 

)در ادامه مصاحبه به آن اشاره مي‌گردد.(
در ح��ال حاض��ر، متاس��فانه آم��ار دقيقي از مش��كلات 

در پذي��رش درخواس��ت آزمايش‌هاي ناخوان��ا و مبهم در 
آزمايش��گاه‌ها وجود ندارد. اين مشكل در هر آزمايشگاهي 
به تعداد پذيرش درخواست‌هاي پراكنده از پزشكاني كه در 
محدوده آزمايشگاه نيستند و دست خط آنها براي آزمايشگاه 
ش��ناخته شده نيست و تست‌هاي خاص و اختصاصي مورد 
درخواس��ت بستگي دارد.   به طور معمول هر آزمايشگاهي 
ب��ا هر ميزان پذيرش، حداقل با چند درخواس��ت ناخوانا و 

مبهم در هفته روبرو مي‌شود.
البت��ه آزمايش��گاه‌هاي بزرگي كه پذيرش روزانه بس��يار 
بالايي دارند بيش��تر با اين مش��كل روبرو هستند. برخي از 
آزمايشگاه‌ها اقدام به استخدام پزشك نموده اند تا با حضور 

دائمي پزشك در بخش پذيرش اين مشكل را رفع كنند.
خوش��بختانه انجمن دكتراي علوم آزمايش��گاهي با ايجاد 
كان��ال تلگرامي1 ب��راي خواندن درخواس��ت‌هاي ناخوانا و 
مبهم به عنوان ابتكاري سنجيده در جهت كاهش اثرات اين 

1- اين گروه متشكل از مسئولين فني شاخه‌هاي مختلف علوم آزمايشگاهي است كه با هدف كمك به خواندن نسخ آزمايشگاهي ناخوانا و ارائه راهكارهاي 
پيشگيري از بروز نسخ ناخوانا تشكيل گرديد.

https:‌/‌‌/‌t.me‌/‌joinchat‌/‌BU35Y0QvCFcesXNuobHAbg
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مشكل نقش به سزايي را ايفا نموده است.
ب��ه چند م��ورد از مش��كلات ناخوانا بودن درخواس��ت 

آزمايش‌ها اشاره مي‌كنم.
1- اتلاف وقت بيمار و پرس��نل پذيرش آزمايشگاه و 
افزايش زمان انتظ��ار در صف نوبت دهي جهت پذيرش 

ساير بيماران 
2- تحمي��ل هزينه به بيمار و آزمايش��گاه پس از ثبت 

درخواست آزمايش به علت ناخوانا بودن
3- تاخير در جوابدهي آزمايش‌ها به پزشك معالج )در 
م��وارد اورژانس و غير اورژانس( و از دس��ت رفتن زمان 

مناسب جهت تشخيص و درمان بيماري 
ب��ه گفته معاون نظ��ارت و برنامه ريزي س��ازمان نظام 
پزش��كي كش��ور )جناب آقاي دكتر محمد جهانگيري 2( 
15 درصد خطاهاي پزشكي به علت بدخطي پزشكان در 

نسخه‌ها مي‌باشد.
ب��ه گزارش خبرگزاري مهر، دكتر محمد جهانگيري در 
برنامه خبري شبكه خبر عنوان نمود كه "آمار ثبت شده‌اي 

از اشتباهات پزشكي در كشور وجود ندارد." 
)در همين جا بايد اضافه كنم كه در مورد ميزان درصد 
درخواس��ت آزمايش‌هايي كه ناخوانا و مبهم هستند هيچ 
گونه آمار مش��خصي وجود ندارد. پيشنهاد مي‌كنم انجمن 
دكت��راي علوم آزمايش��گاهي پيش قدم ش��ده و طي يك 
فراخوان، آمار روزانه و يا ماهيانه درخواست‌هاي ناخوانا 
و مبهم آزمايشگاه‌ها را در تمام شهرهاي بزرگ و كوچك 

كشور جمع آوري نمايد.(
دكتر جهانگيري به چند مورد از دلايل بدخطي پزشكان 
اش��اره نمودن��د. )با توجه به اين كه ب��د خطي در تمامي 

پزشكان ديده نمي‌شود.(
- يكي از دلايل بد خطي پزشكان به دوران دانشجويي 
آنها بر مي‌گردد زيرا دانش��جويان پزشكي مجبور هستند 
مطالب زيادي را در زماني اندك با س��رعت و بدون نقطه 
بنويس��ند كه اث��رات آن پس از ف��ارغ التحصيلي در حين 

نوشتن نسخ و درخواست‌ها ديده مي‌شود.
- علت دوم بد خطي پزش��كان، وجود بيش از 2 هزار 

نوع دارو و تنوع بسيار آزمايش‌ها است كه مانع از نوشتن 
كلمات به صورت كامل مي‌ش��ود و پزشكان بالاجبار بايد 

از كلمات اختصار استفاده كنند.
وي افزود: براساس يك مطالعه در آمريكا از 250 هزار 
مرگ بيمار ب��ه علت خطاهاي پزش��كي، 7000 مورد به 
دليل عدم تطبيق دارويي، اش��تباهات بدخطي، تشخيص 

نادرست و تجويز پزشكان بوده است. 
ايش��ان راهكارهايي را ب��راي رفع مش��كل ناخوانايي 

نسخه‌ها اعلام كردند.
1- مراجعه به س��ابقه تجويز پزش��ك و يا تماس با پزشك 

معالج و حصول اطمينان از درخواست صحيح
2- توضيح درباره تشخيص بيماري و داروهاي تجويز 
ش��ده توسط پزش��كان كه اجباري بوده و توسط سازمان 
نظ��ام پزش��كي و وزارت بهداش��ت، درم��ان و آموزش 

پزشكي پيگيري مي‌شود. 
آقاي دكتر جهانگيري با اشاره به طرح نسخ الكترونيكي 
اذعان داش��تند: اين طرح چندين س��ال است كه در حال 
پيگيري است و در دو س��ال گذشته شتاب خوبي گرفته 
اس��ت و در 5 استان به صورت آزمايش��ي در حال اجرا 
مي‌باش��د تا با رفع مش��كلات موجود بتوان آن را در كل 

كشور اجرايي نمود.

  در طرح نس��خه الكترونيكي، تجويز پزش��كان در 
بستر سيس��تم الكترونيك كشور با اس��تفاده از تجهيزاتي 
مانن��د قلم نوري و لپ تاپ ثبت مي‌ش��ود كه ش��امل دو 

خروجي است.
براساس درخواست پزشك يك خروجي به داروخانه، 

آزمايشگاه و مراكز تصوير برداري ارسال مي‌گردد.
خروجي دوم به صورت پرينت بر روي كاغذ در اختيار 

بيمار قرار داده مي‌شود. 

مزاياي اين طرح:
با اجرايي شدن اين طرح ديگر مشكل بد خطي پزشكان 
وجود نخواهد داش��ت و س��ابقه دارويي و درخواست‌هاي 

2- خبرگزاري مهر، پنجشنبه 23 دي ماه 1395

دكتر هوشنگ قاضي زاده احسائي  دكتراي علوم آزمايشگاهي
آقاي دكتر ش��ما به عنوان مس��ئول آزمايش��گاه هنگام مواجه ش��دن با نسخ 

ناخواناي پزشكان چه تدابيري را اتخاذ مي‌نماييد؟
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پاراكلينيكي بيمار در سيس��تم ذخيره مي‌ش��ود. در ضمن با 
هوشمند س��ازي در اين سيستم ديگر شباهت‌هاي دارويي 
و عدم تطابق دارويي رخ نخواهد داد. دوباره تاكيد مي‌كنم 
كه حذف درخواس��ت‌هاي پذي��رش ناخوانا و مبهم نه تنها 
از اتال�ف وقت و هزينه بيمار و آزمايش��گاه مي‌كاهد بلكه 
جوابدهي و تش��خيص به موقع و ثب��ت الكترونيكي آن، از 
درخواست‌های غير ضروري و تكراي نيز جلوگيري مي‌كند 

و در نهايت بيماران از نتايج آن بهره مند خواهند شد. 

  دکتر مسعود صفایی
 دکترای علوم آزمایشگاهی

 درخواست آزمایش های ناخوانا 
منجر به ایجاد چه مسائل و مشکلاتی 

می شود؟

ناخوانا بودن نس��خ دارو ىیو آزمايش��گاه ىو دستورات 
بيمارس��تان ىو پزش��ك ىدر هفتاد سال گذش��ته مشكلات 
متعدد ىب��رای بيماران و همكاران داروس��از و پاراكلينيك 
داش��ته اس��ت. س��اده ترين آن هدر رفتن روزانه ميليون ها 

ساعت وقت و انرژ ىدرمان گران است. 
تبعات ناش ى��از تجويز اشتباه دارو و يا آزمايش نيز برا ى
جان و سلامت ىهزينه بسیاری داشته است. راه حل هم الزام 
به نوش��تن نس��خ با حروف بزرگ انگليس ىو جدا ىاز هم 

مي باشد. 
نسخ ىكه خوانا و با نظم نوشته مي شود دلالت بر معاينه 

و درمان دقيق تر بيمار نيز دارد.

دكتر هوشنگ قاضي زاده احسائي  دكتراي علوم آزمايشگاهي
آقاي دكتر ش��ما به عنوان مس��ئول آزمايش��گاه هنگام مواجه ش��دن با نسخ 

ناخواناي پزشكان چه تدابيري را اتخاذ مي‌نماييد؟



68
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  تابستان 1396- شماره36

 دکتر سهیلا گلستانی
دکترای علوم آزمایشگاهی از دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، متولد اصفهان

مقدمه 
اگر باور داش��ته باشی��م كه آفریده شده ایم تا جهان را، بهتر از 
آن چه كه پیش از خلقت ما بوده اس��ت بسازیم، پس هر چه كه 
ما را به س��ر چشمه هستی، نیكی، مهربانی و خیر‌خواهی نزدیك 
كند مسیری درست است. هنر و قطعا موسیقی فاخر، روح آدمی 
را آرامش می دهد و احس��اس شفقت، مهربانی و نوع دوستی را 

فزونی می‌بخشد.
همه ما تجربه ای شیرین از شنیدن موسیقی مورد علاقه‌مان، در 
ذهنمان داریم و به عبارت دیگر “حالمان بهتر می شود.” موسیقی 
در بع��دی فرات��ر، به عنوان��ی ك روش كمك درمانی اس��تفاده 
می‌ش��ود. موسی��قی درمانیی ك نوع مداخله كردن سیستماتیك 
برای كمك كردن به بهبود بیمار اس��ت كه توسط درمانگر انجام 
می‌ش��ود. تعدادی از مطالعات نشان داده اند كه موسیقی درمانی 

برای كاهش اضطراب و علائم افسردگی موثر بوده است.
Autism )اوتیس��م( ك��ه در فارس��ی ب��ا معن��ی و مفه��وم 
“درخودماندگی” نیز شناخته می شود، مجموعه ای از اختلالات 
ذهنی و رفتاری جدی در افراد اس��ت كه بیشتر در كودكان و در 
حین رش��د شناخته می ش��ود و نش��انه های آن ممكن است از 
خفیف تا ش��دید بروز پیدا كند. هیچ دو كودك مبتلا به اوتیسم، 

علائم كاملا مشابهی از خود نشان نمی دهند.
مطالع��ه ای با عنوان “موسی��قی تراپی و پاس��خ هورمونی در 

اوتیسم” را به طور خلاصه از نظر می گذرانیم.
مع��یار اس��اس  ب��ر   Autism ش��دت  تحق��یق،  ا��ین  ‌در 
Cars (Childhood Autism Rating Scale)  تعیین شده 

است. این پژوهش بر روی 6 پسر و 4 دختر، 6 الی 15 سال انجام 
ش��ده كه هر ماه 1جلسه موسیقی درمانی 5 ساعته داشته اند و به 

مدت 8-4 ماه موسیقی درمانی شدند.
برای موسیقی تراپی از سازهای تار، ویلن، قیچك، تنبور، نی، 
رباب، قانون و چند س��از دیگر استفاده شد كه این موسیقی زنده 
توس��طی ك گروه موسی��قی اجرا ش��د و بعد از آن بچه‌ها اجازه 

داشتند )تحت نظر( با وسایل موسیقی بنوازند.
مقایس��ه هورم��ون ه��ای كورت��یزول، ACTH، آدرنالین و 
نورآدرنالین، قبل و بعد از موسیقی تراپی تغییر قابل ملاحظه ای را 
نشان نداد، اما پس از آخرین درمان، Cars Score  اندازه گیری 
شد كه به طور قابل توجه و مشخصی، كاهشی افته بود و افزایش 

ثبات رفتاری مشاهده شد.
مصاحب��ه با والدین این بچه‌ها انجام ش��د و س��وال در مورد 
چگونگ��ی ارتباط كلام��ی و اجتماعی و رفتاری مطرح ش��د. به 
صورت معنی داری، همبس��تگی بین تعداد جلس��ات موسی��قی 
درمانی و میزان بهبود ارتباطات كلامی و اجتماعی تایید شد. نتایج 
این تحقیق نشان دادند كه موسیقی تراپی، با كاهش علائم اوتیسم 
رابطه دارد و امكان برقراری ارتباط، بدون ارتباط كلامی را مقدور 
می س��ازد. در عین حال به گفت��ه مریك مانا، متخصص آموزش 
كودكان اوتیسم از دانشگاهی ورك كانادا ))موسیقی درمانی((ی ك 
راهكار تقویت ارتباط با كودكان اوتیس��م است و موسیقی، حس 
خوبی را برای كودكان تداعی می كند و منجر به آرامش در آن‌ها 
می شود ولی باید موسیقی دلخواه خودش را انتخاب كند و ریتم 

این موسیقی باعث حس خوب در مغز كودك می شود.

صفحه ویژه آثار ادبی و هنری همکاران دکترای علوم آزمایشگاهی

خانم دکتر گلس��تانی هنرمند موسی��قی فاخر س��نتی قول داده اندک ه در هر شماره مجله مطلبی را از ژرفای 
وجودی موسیقی بیانک نند. بدین وسیله از ایشان تشکر می شود.

مدیر مسئول

Autism موسیقی درمانی و تاثیر آن بر كودكان
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آقای دکتر مس��عود صفایی از همکاران خوش ذوق، با حس و قریحه و طبع بلند هس��تند. از مطالب 
ارسالی ایشان برای مجله بی نهایت ممنون و سپاسگزارم.

مدیر مسئول

 دكتر مسعود صفايي 
متولد سال 1338، فارغ التحصيل سال 1372 از دانشگاه علوم پزشكي شيراز دكتراي علوم آزمايشگاهي

صفحه ویژه آثار ادبی و هنری همکاران دکترای علوم آزمایشگاهی
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متاس��فانه پس از حذف دكتري حرفه‌اي و طرح تحول سلامت مشكلات جامعه آزمايشگاهي دو 
چندان شده است. از ديگر مشكلات اين قشر مظلوم مي‌توان به شرايط نبودن كار در مراكز دولتي 
و عدم رضايت درآمد اقتصادي در بخش خصوصي اش��اره نمود كه با وجود تخصصي بودن رشته 

و سطح تحصيلات اين افراد توجهي به اين موارد نمي‌گردد.
مش��كلات كس��ب مجوز تاس��يس آزمايش��گاه براي دارندگان دكتري تخصصي رشته‌هاي علوم 

آزمايشگاهي از ديگر مواردي است كه مي‌توان به آن اشاره نمود.
به اميد آن كه نگاهي ژرف تر به اين رشته و متخصصين تحصيل كرده در آن انداخته شود. 

مجتبي پورمومن
كارشناس بيوشيمي و كارشناس ارشد ميكروبيولوژي

تابستان 1396

 علوم آزمايشگاهي
 و آزمايشگاهيان مظلوم !
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انالله و انا اليه راجعون
با نهايت تاس�ف و تاثر درگذش�ت جناب آقاي دكتر عبدالحسين عطار همكار دكتراي علوم آزمايشگاهي را 
تس�ليت ع�رض نموده و از خداوند متعال ب�راي آن مرحوم علو درجات و ب�راي بازماندگان صبري جزيل 

مسئلت مي‌نماييم.
              هیئت تحریریه نشریه آزمایشگاه و تشخیص

همكار ارجمند 
جناب آقاي دكتر غلامعلي باغباني پور 

درگذش�ت مادر بزرگوارتان را تس�ليت عرض نموده 
و از درگاه خداون�د من�ان صبري جزيل براي ش�ما و 

خانواده محترمتان مسئلت مي‌نماييم.
هیئت تحریریه نشریه آزمایشگاه و تشخیص

 همكار ارجمند 
جناب آقاي دكتر اسماعيل پارسامهر

درگذش�ت مادر بزرگوارتان را تس�ليت عرض نموده 
و از درگاه خداون�د من�ان صبري جزيل براي ش�ما و 

خانواده محترمتان مسئلت مي‌نماييم.
              هیئت تحریریه نشریه آزمایشگاه و تشخیص

همكار ارجمند 
سركار خانم دكتر حشمت عصاره 

درگذش�ت مادر بزرگوارتان را تس�ليت عرض نموده 
و از درگاه خداون�د من�ان صبري جزيل براي ش�ما و 

خانواده محترمتان مسئلت مي‌نماييم.
هیئت تحریریه نشریه آزمایشگاه و تشخیص

همكار ارجمند 
جناب آقاي دكتر مسعود شاهروديان

درگذش�ت مادر بزرگوارتان را تس�ليت عرض نموده 
و از درگاه خداون�د من�ان صبري جزيل براي ش�ما و 

خانواده محترمتان مسئلت مي‌نماييم.
هیئت تحریریه نشریه آزمایشگاه و تشخیص

همكار ارجمند 
جناب آقاي دكتر سيامك ورمزياري

درگذش�ت مادر بزرگوارتان را تس�ليت عرض نموده 
و از درگاه خداون�د من�ان صبري جزيل براي ش�ما و 

خانواده محترمتان مسئلت مي‌نماييم.
هیئت تحریریه نشریه آزمایشگاه و تشخیص

همكار ارجمند 
سركار خانم دكتر مهنوش قربان

درگذش�ت مادر بزرگوارتان را تس�ليت عرض نموده 
و از درگاه خداون�د من�ان صبري جزيل براي ش�ما و 

خانواده محترمتان مسئلت مي‌نماييم.
هیئت تحریریه نشریه آزمایشگاه و تشخیص

همكار ارجمند 
سرکار خانم دکتر نرگس سلاجقه

مصیب�ت وارده را تس�لیت ع�رض نم�وده و از درگاه 
خداون�د من�ان صب�ری جزی�ل ب�رای ش�ما و خانواده 

محترمتان مسئلت می نماییم.
هیئت تحریریه نشریه آزمایشگاه و تشخیص

همكار ارجمند 
جناب آقای دکتر عبدالله )علی( غفاری

درگذش�ت مادر بزرگوارتان را تس�ليت عرض نموده 
و از درگاه خداون�د من�ان صبري جزيل براي ش�ما و 

خانواده محترمتان مسئلت مي‌نماييم.
هیئت تحریریه نشریه آزمایشگاه و تشخیص
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An Overview of Vibrio vulnificus pathogenicity and virulence factors

Mr. D. Asgarpoor (MS.c)
M.Sc of Food microbiology, Department of microbiology and virology, Zanjan University of Medical Sciences 
Zanjan, Iran
d.asgarpoor@zums.ac.ir

MS. M. Bahrami (BSc)
BSc of Microbiology

Abstract
Vibrio vulnificus is a gram-negative bacterium, rod-shaped, halophiles, non-sporulated and belongs to the Vibrionaceae 
family. Vibrio vulnificus is considered the most infectious and invasive of all the human pathogenic Vibrio’s. This bacteria is 
a food-borne pathogens and Consumption of raw oyster and other seafoods are implicated in outbreaks. Vibrio vulnificus can 
cause the three important diseases in human; gastroenteritis, septicemia and wound infection. V. vulnificus produces several 
virulence factors, that is associated with virulence: capsules, siderophores, and toxins such as hemolysins, collagenase, 
protease, elastase, DNase, mucinase, hyaluronidase, fibrinolysin, lipase, and phospholipase. Seafood consumption gained 
huge popularity day by day, so health packaging of seafood is essential and convenient transportation is required to prevent 
the growth of Vibrio vulnificus. On the other hand, susceptible people should not eat these products raw or lightly cooked, 
because infections caused by Vibrio vulnificus is a major threat for them. Thus, standard guidelines is essential for the 
control and prevention of infections by Vibrio vulnificus in seafoods. 

Keywords: Vibrio vulnificus, pathogenicity, virulence factors

A review on diagnostic techniques for brucellosis

Mr. D. Aghaverdizadeh
Master Sciences in Clinical Biochemistry, Aredebil University of Medical Sciences, Meshkin Shahr Health and 
Treatment Centre
davoodaghaverdizadeh@yahoo.com

Abstract
Brucellosis presents with many clinical manifestation that make its diagnosis a difficult task. The most widely used methods 
of diagnosis are based on serology. These tests are most commonly used because they are safe. Other useful tests include 
the direct smear examination which is a presumptive method that involves making smears from vaginal swabs, placentas 
or aborted foetuses, stained with the stamp modification of the Ziehl-Neelsen method Culture and isolation of the organism 
from blood or tissue samples has remained the only “unequivocal” method but lacks sensitivity, and its outcome depends on 
individual laboratory practices, and how actively the obtaining of cultures is pursued. More recently, the polymerase chain 
reaction (PCR) has been found to be a useful and more sensitive test, but has not been validated for standard laboratory use. 
This paper highlights useful samples and, especially the different conventional to more sophisticated molecular techniques 
for the diagnosis of brucellosis.

 Keywords: Brucellosis, diagnosis, techniques. Serology, PCR
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Review on clinical manifestations and long-term consequences of polycystic 
ovary syndrome (PCOS)

Ms. F. Shabani Azim 
Graduate of Laboratory Sciences, Paramedical School, Tehran University of Medical sciences, Tehran, Iran 
azim.faezeh214@gmail.com

Dr. N. Dashti
Associate Professor, Department of Laboratory Sciences, Paramedical School, Tehran University of Medical 
sciences, Tehran, Iran 
dashti@tums.ac.ir

Abstract
Polycystic ovary syndrome (PCOS) is the most common endocrine disorder among women of reproductive age and is the most 
common cause of infertility due to anovulation. Ovulatory dysfunction, hyperandrogenism and morphological appearance of 
polycystic ovaries are key features of this syndrome. Women with PCOS often seek medical care for menstrual cycle disorders, 
clinical manifestations of hyperandrogenism and infertility. Menstrual disorders that are commonly seen in PCOS include 
oligomenorrhea, amenorrhea and prolonged irregular menstrual bleeding. The main clinical evidence of hyperandrogenism 
includes hirsutism, acne and androgenic alopecia. This syndrome is not a disease exclusive to fertility and adolescence period; 
even it can be associated with different effects on a patient›s life. PCOS patients are at risk of type 2 diabetes, fat disorders, 
high blood pressure, cardiovascular disease and even endometrial cancer. There is also limited and contradictory evidence 
on the risk of ovarian and breast cancer in women with PCOS which requires further studies to prove it. Due to the high 
prevalence of PCOS, the complications and challenges associated with it can create a major health and economic burden in 
countries. Therefore, the physicians caring for these patients, along with treating fertility and cosmetic issues of patients with 
PCOS, should act to prevent it›s long-term consequences. Therefore, in the present article, we will first give a brief overview 
of the common clinical features of this syndrome and then will discuss it›s long-term consequences.
Method: The search was done by using pubmed, google scholar, Elsevier and SID databases with polycystic ovary syndrome 
(PCOS), menstrual disorders, hirsutism, acne, infertility, diabetes, cardiovascular disease and cancer keywords. Among 
articles that published from 2006 to 2016, 37 papers were reviewed. 

Keywords: acne, menstrual disorders, cardiovascular disease, diabetes, cancer, infertility, hirsutism

Vitamin D Activities for Health Outcomes

Ms. S. N. Modarres Sadrani 
Master Sciences in Biochemistry, Ardebil University of  Medical Sciences  
sn.modarres@yahoo.com

Abstract
Reports describing significant health risks due to inadequate vitamin D status continue to generate considerable interest 
amongst the medical and lay communities alike. Recent research on the various molecular activities of the vitamin D system, 
including the nuclear vitamin D receptor and other receptors for 1,25-dihydroxyvitamin D and vitamin D metabolism, 
provides evidence that the vitamin D system carries out biological activities across a wide range of tissues similar to other 
nuclear receptor hormones. This knowledge provides physiological plausibility of the various health benefits claimed to 
be provided by vitamin D and supports the proposals for conducting clinical trials. The vitamin D system plays critical 
roles in the maintenance of plasma calcium and phosphate and bone mineral homeostasis. Recent evidence confirms that 
plasma calcium homeostasis is the critical factor modulating vitamin D activity. Vitamin D activities in the skeleton include 
stimulation or inhibition of bone resorption and inhibition or stimulation of bone formation. The three major bone cell 
types, which are osteoblasts, osteocytes and osteoclasts, can all respond to vitamin D via the classical nuclear vitamin D 
receptor and metabolize 25-hydroxyvitamin D to 1,25-dihydroxyvitamin D to activate the vitamin D receptor and modulate 
gene expression. Dietary calcium intake interacts with vitamin D metabolism at both the renal and bone tissue levels to 
direct either a catabolic action on the bone through the endocrine system when calcium intake is inadequate or an anabolic 
action through a bone autocrine or paracrine system when calcium intake is sufficient.

Keywords: Vitamin D, Metabolic bone diseases, Osteomalacia, Osteoporosis, Bone fractures, Calcium, Dietary, 25-hydroxyvitamin D
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Molecular Regulation of Iron Absorption  
and Iron Refractory Iron Deficiency Anemia

Dr. H. Golafshan 
DCLS, Academic staff of Shiraz medical school
golafshanh@sums.ac.ir

Ms. N. Shokrgozar 
Msc of Hematology

Ms. S. Kohan Mozaffari 
Msc of human genetic

Abstract
Iron deficiency anemia and anemia of chronic disorders are among the most common anemia. Disorders of iron metabolism 
lead to different clinical pictures such as iron deficiency, iron overloads, iron overloads with cataract and neurocognitive 
disorders. Body iron regulation is a highly complex process and different regulatory proteins are involved for iron absorption 
and iron release from macrophages toward hematopoietic tissues. Mutation with loss or gain of function of these regulatory 
proteins leads to iron overload or iron refractory iron deficiency anemia. This article briefly review molecular glance to iron 
metabolism and iron refractory iron deficiency anemia.

Keywords: Iron metabolism, iron refractory IDA, iron overload, iron regulation

A Review on Nail Diseases: section 2
Dr. M. Ghahri (PhD)
Imam Hossein University, Tehran, Iran
ghahri14@gmail.com

Abstract
In this section three kinds of traumatic nail disorders (onycholysis, onychauxis, and onychogryphosis) will be explained.
Onycholysis is a common nail disorder. It is the loosening or separation of a fingernail or toenail from its nail bed. It usually starts 
at the tip of the nail and progresses back. Onycholysis can occur in many conditions, including psoriasis. In thyrotoxicosis it 
is thought to be due to sympathetic overactivity. It may also be seen in infections or trauma. Other causes includes: 
Idiopathic, Trauma, excessive manicuring, Infection: especially fungal, Skin disease: for example psoriasis, and dermatitis, 
Impaired peripheral circulation e.g. Raynaud’s, Systemic disease: hyper- and hypothyroidism, reactive arthritis, porphyria 
cutanea tarda, Sometimes a reaction to detergents (e.g. washing dishes with bare hands, using detergent-based shampoos 
or soaps). Patients with hepatocellular dysfunction may develop hair-thinning or hair loss and nail changes such 
as clubbing, leukonychia (whitening), or onycholysis, affecting the nails of the hands and feet.
Onychauxis presents with thickened nails without deformity, and this simple thickening may be the result of trauma, 
acromegaly, Darier›s disease, psoriasis, or pityriasis rubra pilaris, or, in some cases, hereditary.
Onychogryphosis  or onychogryposis is a hypertrophy that may produce nails resembling claws or a ram’s horn. 
Onychogryphosis may be caused by trauma or peripheral vascular disease,Diabetes, and failure to cut the nails for extended 
periods of time. This condition is most commonly seen in the elderly.

Keywords: Onycholysis, onychauxis, onychogryphosis, traumatic nail diseases, nail diseases, nail disorders
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