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Abstract 
 
Background: Systemic lupus erythematosus (SLE) is a chronic autoimmune disease characterized by the 
production of autoantibodies against nuclear antigens. Drug-induced lupus erythematosus (DILE) is a type of 
SLE that occurs as a result of the prolonged use of certain medications, including anti-tumor necrosis factor 
alpha (anti-TNFα) agents. This study aimed to investigate the clinical and laboratory manifestations of drug-
induced lupus in individuals over 20 years of age with inflammatory rheumatologic diseases treated with 
anti-TNFα at BooAli Hospital in Tehran.  
Materials and methods: This cross-sectional, descriptive-analytical study was conducted on 46 patients (13 
men and 33 women) with a mean age of 55 years. Patients had rheumatoid arthritis, psoriasis, or 
spondyloarthropathy and had been suffering from their disease for at least one year. Clinical and laboratory 
assessments were performed before and six months after the initiation of treatment with etanercept or 
adalimumab.  
Results: After six months of treatment with anti-TNFα, no clinical manifestations related to DILE were 
observed. The frequency of patients with positive ANA significantly increased from 17.39% to 32.60%. 
Other laboratory parameters did not show significant changes. A significant decrease in RF and Anti-CCP 
levels was observed, indicating suppression of the inflammatory process. 
Conclusion: Treatment with anti-TNFα in patients with inflammatory rheumatic diseases leads to an 
increase in positive ANA, but this increase does not lead to the clinical manifestations of DILE. The decrease 
in RF and Anti-CCP levels indicates the effectiveness of the treatment in controlling disease activity. 
Keywords: Systemic lupus erythematosus (SLE), Drug-induced lupus (DILE), Etanercept, Adalimumab, 
Inflammatory rheumatic diseases. 
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  دانشگاه آزاد اسلامي پزشكيعلوم جله م
  ٢٣٣تا  ٢٢٣صفحات ، ١٤٠٤ تابستان، ٢، شماره ٣٥ ورهد

  

هاي مبتلا به بيماري سال ٢٠بررسي لوپوس القا شده دارويي در افراد بالاي 
مراجعه كننده به بيمارستان  anti-TNFα التهابي روماتولوژيك مصرف كننده

 ١٣٩٩-١٤٠٢هاي در طي سال بوعلي تهران

 ٣مهدي افكار ،١شيما مصلي نژاد ،٢شهلا ابوالقاسمي، ١پريوش فدائي زاده بيداري
     
  واحد علوم پزشكي تهران، دانشگاه آزاد اسلامي تهران، ايران ، گروه داخلي، دانشكده پزشكي، دانشجوي دستيار داخلي ١
  واحد علوم پزشكي تهران، دانشگاه آزاد اسلامي تهران، ايران دانشكده پزشكي، استاديار، گروه روماتولوژي،  ٢
  ران واحد علوم پزشكي تهران، دانشگاه آزاد اسلامي تهران، ايدانشكده پزشكي، وه پزشكي اجتماعي، گر تخصص پزشكي اجتماعي،م ٣

   كيدهچ

هاي نها عليه آنتي ژباديبيماري خودايمني مزمن است كه با توليد اتونتينوعي  (SLE) لوپوس اريتماتوز سيستميك :سابقه و هدف
-anti ، با مصرف مداوم برخي داروها، از جمله داروهاي(DILE) لوپوس القا شده دارويي شود. نوعي از اين بيماري،اي مشخص ميهسته

TNFa سال مبتلا به  ٢٠دهد. اين مطالعه با هدف بررسي تظاهرات باليني و آزمايشگاهي لوپوس القا شده دارويي در افراد بالاي رخ مي
 . بيمارستان بوعلي تهران انجام شد در Anti-TNFα هاي التهابي روماتولوژيك تحت درمان بابيماري

سال انجام شد. بيماران مبتلا به  ٥٥ني سزن) با ميانگين ٣٣مرد و ١٣بيمار ( ٤٦تحليلي روي  - اين مطالعه مقطعي و توصيفي :روش بررسي
ي نياز به و طبق برنامه درمانشان گذشته بود آرتريت روماتوييد، پسوريازيس و اسپونديلوآرتروپاتي بودند كه حداقل يك سال از شروع بيماري

   .م شدبا اتانرسپت يا اداليموماب انجا باليني و آزمايشگاهي قبل و شش ماه پس از شروع درمان هايداشته اند. ارزيابي Anti-TNFαداروهاي 

    طور مثبت به  ANA ن بامشاهده نشد. درصد بيمارا DILE ، تظاهرات باليني مرتبط باAnti-TNFα پس از شش ماه درمان با ها:يافته
 و RF ي در سطحداريداري نداشتند. كاهش معنيافزايش يافت. ساير پارامترهاي آزمايشگاهي تغيير معن ٦٠/٣٢به  ٣٩/١٧داري از يمعن

Anti-CCP استدهنده سركوب فرآيند التهابي مشاهده شد، نشان.  
ي درمان يانگر تاثيرگذاربنتايج مطالعه  هاي روماتولوژيك دارند،رمان بيماريكه اين دسته از داروها نقش مهمي در د از آنجايي :گيرينتيجه

ري در پي داروها تا و ادامه درمان با اين استهاي مرتبط با بيماري فرد در كاهش علائم بيماري التهابي روماتولوژيك و تغيير در شاخص
  .ردافزايش بروز لوپوس ناشي از دارو ندا

 .هاي التهابي روماتولويكيتماتوز سيستميك، لوپوس القا شده دارويي، اتانرسپت، اداليموماب، بيماريلوپوس ار واژگان كليدي:
  

  ١مقدمه
بيمــاري خــودايمني  نــوعي (SLE) لوپوس اريتماتوز سيستميك

هــاي ژنهــايي عليــه آنتيباديمزمن است كه بــا توليــد اتوآنتي

                                                
گــروه ، يدانشــكده پزشــك، علــوم پزشــكي تهــران  واحد ، دانشگاه آزاد اسلاميتهران: آدرس نويسنده مسئول

 )  email: abolghasemishahla129@gmail.com( روماتولوژي، شهلا ابوالقاسمي

ORCID ID: 0000-0002-3414-6054  
    ٠٣/٠٧/١٤٠٣: تاريخ دريافت مقاله

  ٠٥/٠٩/١٤٠٣: تاريخ پذيرش مقاله

ب شــود. ايــن بيمــاري منجــر بــه التهــااي مشــخص ميهســته
بــا  شود.ها در چندين سيستم بدن ميگسترده و آسيب به بافت

هنوز به طور كامل شناخته نشده اســت،  SLE اينكه علت دقيق
اي از ي تعامل پيچيــدهاعتقاد بر اين است كه اين بيماري نتيجه

عوامل ژنتيكي، محيطي و هورموني است كه سيســتم ايمنــي را 
 ).١( كندمختل مي
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 ٢٢٥ /و همكاران  پريوش فدائي زاده بيداري                                                                          ١٤٠٤تابستان     ٢ شماره   ٣٥ دوره

سندرم شبيه بــه  (DILE) قا شده توسط دارولوپوس اريتماتوز ال
لوپوس است كه با قرار گرفتن مداوم در معرض داروهاي خــاص 

ــراه اســت. ــاليني و ســرولوژيكي DILE هم  SLE از نظــر ب
تري دارد و اما معمولا سير خفيــف ،كندايديوپاتيك را تقليد مي

شــود. بــيش از پس از قطع داروي مسبب، علائم آن برطرف مي
 Anti TNF مرتبط هستند، از جمله داروهاي DILE بادارو  ٩٠

a هــاي روماتيســمي كه بــه طــور گســترده در مــديريت بيماري
  ).٢-٤( شوندالتهابي استفاده مي

ا بــماننــد اتانرســپت و اداليمومــاب،   Anti TNF aهــاي درمان
ر دهدف قرار دادن مسيرهاي ايجاد التهاب، نتايج قابل تــوجهي 

ت اننـــد آرتريـــت روماتوئيـــد، آرتريـــهـــايي مدرمـــان بيماري
اند. بــا ايــن حــال، بــه ها داشتهپسورياتيك و اسپونديلوآرتروپاتي

هاي طــور متنــاقض، ايــن عوامــل بيولــوژيكي بــا القــاي پديــده
 القــا DILE شــيوع انــد.مــرتبط بوده  DILE خودايمني از جمله
كمتر از يــك درصــد تخمــين   Anti TNF aشده توسط عوامل 

داروهــا،  اما بــا توجــه بــه افــزايش اســتفاده از ايــنشود، زده مي
  . )٥-٧( تعداد مطلق موارد در حال افزايش است

بــه   Anti TNF aالقا شــده توســط  DILE هاي پاتوژنزمكانيسم
 طور كامل روشن نشده است. فرض بر اين است كه اين داروهــا

دهــد هاي تنظيمي ايمني را تغييــر ميمحيط سيتوكين و شبكه
ــ ــر ب ــلولو منج ــور س ــد  B هايه ظه ــود واكنشــگر و تولي خ

و  (ANA) ايهاي ضــد هســتهباديها، به ويژه آنتيبادياتوآنتي
 شود.يم (Anti-dsDNA) ايدو رشته DNA هاي ضدباديآنتي

ــم  از نظــر بــاليني، بيمــاران ممكــن اســت علائمــي ماننــد علائ
 آرتريت، راش پوستي و سروزيت را نشان دهند كه بــا تظــاهرات

SLE هاي تشخيصي را بــه ايديوپاتيك همپوشاني دارد و چالش
  . )٨، ٩( آوردوجود مي

ايــديوپاتيك بســيار  SLE از DILE تشخيص زودهنگام و تمــايز
مهم است، زيرا مديريت اين بيماري شامل قطــع داروي مســبب 

). قــرار ١٠( شــوداست كه در اكثر موارد منجر به رفع علائم مي
رو بــدون شناســايي مناســب ممكــن گرفتن در معرض مداوم دا

  .است منجر به عوارض غيرضروري شود
 Antiالقــا شــده توســط  DILE هــاي مربــوط بــهدر ايران، داده

TNF a  هــاي بــاليني و اندك است و نياز بــه درك بهتــر ويژگي
ــراي  ــش ب ــن دان ــود دارد. اي ــاران وج ــن بيم ــگاهي اي آزمايش

هداشــتي هــاي بها و ســاير متخصصــان مراقبتروماتولوژيســت
اي در مورد تغييرات درمــاني، ضروري است تا تصميمات آگاهانه

فــرض بــر ايــن  .حفظ تعادل بين اثربخشي و ايمني، اتخاذ كنند
در بيماران مبــتلا بــه   Anti TNF aاست كه درمان با داروهاي 

ـــزايش بيماري ـــه اف ـــر ب ـــك منج ـــابي روماتولوژي ـــاي الته ه

ن افزايش بــه تظــاهرات شود، اما ايهاي خودايمني ميباديآنتي
  .منجــر نخواهــد شــد (DILE) باليني لوپوس القا شــده دارويــي

ــاليني و  بنــابراين، ايــن مطالعــه بــا هــدف بررســي تظــاهرات ب
 ٢٠آزمايشگاهي لوپوس القــا شــده توســط دارو در افــراد بــالاي 

هاي التهابي روماتولوژيك كه تحت درمــان سال مبتلا به بيماري
 ١٣٩٩هاي ان بوعلي تهران بين ســالدر بيمارست TNFαبا ضد 

اند، انجام شده است. هدف اين مطالعه با توجه بــه بوده ١٤٠٢تا 
ــاي  ــان بيمــاري ه ــي در درم ــن دســته داروي ــاد اي ــت زي اهمي

هاي باليني و آزمايشــگاهي روماتولوژيك،  تعيين شيوع و ويژگي
DILE  القا شده توسطanti-TNFα  در اين جمعيــت و ارزيــابي

و تغييــرات در نشــانگرهاي  anti-TNFαن درمــان بــا ارتباط بــي
     .خودايمني است

  
  مواد و روشها

 طراحي مطالعه

تحليلــي  - اين مطالعه به عنوان يك پــژوهش مقطعــي و توصــيفي 
براي ارزيــابي تظــاهرات بــاليني و آزمايشــگاهي لوپــوس القــا شــده 

هــاي التهــابي ســال مبــتلا بــه بيماري ٢٠دارويــي در افــراد بــالاي 
هســتند،  Anti TNFaماتولوژيك كه تحــت درمــان بــا داروهــاي رو

ــال ــين س ــه ب ــن مطالع ــد. اي ــام ش ــا  ١٣٩٩هاي انج در  ١٤٠٢ت
جمعيت مــورد مطالعــه  .بيمارستان بوعلي در تهران، ايران انجام شد

ســال يــا بيشــتر بــود و بــه  ٢٠شامل بيماراني بــود كــه ســن آنهــا 
 ريــت روماتوئيــدهــاي التهــابي روماتولوژيــك از جملــه آرتبيماري

(RA)پسوريازيس و اســپونديلوآرتروپاتي ، (SpA)  مبــتلا بودنــد كــه
حــداقل  به درمانگاه روماتولوژي بيمارستان بوعلي مراجعــه كــرده و 

يك سال از زمان شروع بيمــاري گذشــته و بــه دليــل عــدم پاســخ 
هــاي معمــول، طبــق نظــر پزشــك معــالج مربوطــه كافي به درمان

   .بودند anti-TNFα كانديداي درمان با
ي اين مطالعه پايان نامه نويسنده اول جهت دريافــت درجــه دكتــرا

تخصصي بيماري هاي داخلي بود و انجام آن تحت نظارت علمــي و 
 اجرايــي دانشــگاه علــوم پزشــكي آزاد اســلامي تهــران بــود و داراي

از كميتــه   IR.IAU.TMU.REC.1402.214تأييديه اخلاق، بــا كــد
  .ستااخلاق اين دانشگاه 

  معيارهاي ورود به مطالعه
  سال ٢٠ ≥سن  
 ـــاي التهـــابي روماتولوژيـــك، تشـــخيص قطعـــي بيماري ه

هاي سرونگاتيو مانند پسوريازيس بر اساس معيارهــاي آرتروپاتي
  )١١، ١٢( شناخته شده

 مدت زمان بيماري حداقل يك سال  
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 ــــه درمان ــــافي ب ــــه پاســــخ ناك ــــول، از جمل ــــاي معم ه
ضد روماتيســمي اصــلاح كننــده  كورتيكواستروئيدها و داروهاي

ماننــد متوتروكســات، هيدروكســي  (DMARDs) بيمــاري
كلــــروكين، سولفاســــالازين، لفلوناميــــد، سيكلوســــپورين و 

  ).١٣( تاكروليموس
 كانديداي شروع درمان با anti-TNFα. ظر پزشــك معــالج نطبق

  مربوطه
  معيارهاي خروج از مطالعه

 سابقه قبلي مصرف داروهاي Anti-TNFα.  
 ص قبلي لوپوس اريتماتوز سيستميكتشخي (SLE)   
 ابتلا به سرطان در طول دوره مطالعه  
 هاي كليوي يا كبدي در طول دوره مطالعهشروع بيماري  
 بارداري در طول دوره مطالعه  
 عدم همكاري يا عدم تمايل به شركت در مطالعه  
  نارسايي قلبي كالس سه و چهار طبق طبقه بندي انجمــن قلــب

  )١٤( (NYHA) آمريكا
  گيريحجم نمونه و روش نمونه

ه بــبيمار كه معيارهــاي ورود بــه مطالعــه را داشــتند  ٤٦در مجموع 
صورت سرشماري در اين مطالعه شركت كردند. ايــن حجــم نمونــه 

كردنــد، با توجه به مطالعات قبلي كه نتــايج مشــابهي را ارزيــابي مي
  ).٦كافي در نظر گرفته شد (

  هاآوري دادهجمع
ــا اســتفاده از فرمهــاي داده هــاي آوري دادههــاي جمــعبيمــاران ب

شــناختي، آوري شد. در ابتدا، اطلاعــات جمعيتساختار يافته جمع
ــد. ارزيابي ــيت، ثبــت ش ــن و جنس ــه س ــاليني و از جمل هــاي ب

-Anti آزمايشگاهي در ابتدا و پس از شش مــاه از شــروع درمــان بــا

TNFα انجام شد.  
  هاي بالينيارزيابي

ن تحت معاينات باليني جــامع توســط يــك پزشــك همه بيمارا
ا شــده قرار گرفتند تا وجود تظاهرات باليني مرتبط با لوپوس الق

تــب، راش پوســتي،  :دارويي، از جمله موارد زيــر، بررســي شــود
هــاي دهــاني. ميالژي، درد مفصلي، پريكارد/پلورال افيوژن، زخم

 رمــان بــاها در ابتدا و پــس از شــش مــاه از شــروع داين ارزيابي
anti-TNFα انجام شدند.  

  هاي آزمايشگاهيارزيابي
ر بيمــار در هــاز جهــت بررســي مــوارد زيــر  هاي خون وريدينمونه

  گرفته شد.  anti-TNFα ابتدا و در شش ماه پس از شروع درمان با
بــا اســتفاده از  ANA آزمايش :(ANA) هاي ضد هستهباديآنتي

 هايبــر روي ســلول  (IIFA) روش ايمونوفلورســانس غيرمســتقيم

HEp-2انجــام شــد. تيترهــاي ١٣هــاي اســتاندارد (، طبق پروتكل (
  .مثبت در نظر گرفته شدند ١:٨٠≥

 :(Anti-dsDNA) ايدو رشــته DNA هــاي ضــدباديآنتي

، بــا ELISA هــايتبــا اســتفاده از كي dsDNA هاي ضــدباديآنتي
توجه به سطح بــالاي حــد آســتانه ســازنده كيــت، مثبــت در نظــر 

  ).١٥( گرفته شدند
هــاي ضــد هيســتون بــا باديآنتي ن:هاي ضد هيستوباديآنتي

، طبــق دســتورالعمل ســازنده كيــت، تشــخيص ELISA استفاده از
هاي شــناخته شــده داده شدند. نتايج مثبت بر اســاس حــد آســتانه

  .) تفسير شدند١٦(
ــد ــاكتور روماتوئي ــد باديو آنتي (RF) ف ــد پپتي ــاي ض ه

فاده از بــا اســت RF ســطح : (Anti-CCP)سيكليك ســيترولينه
مثبــت در نظــر گرفتــه  IU/mL ٢٠روش نفلومتري، با سطح بــالاي 

، با ســطح ELISA ا استفاده ازب Anti-CCP هايبادي). آنتي١٧شد(
  ).١٨( مثبت در نظر گرفته شد U/mL ١٧بالاي 

 و C3 سطح سرمي اجزاي كمپلمــان  :C4 و C3 اجزاي كمپلمان
C4  گيري شــد. دامنــه مرجــعروش نفلــومتري انــدازهبا استفاده از 

C3: 90–180 mg/dL ،C4: 10–40 mg/dL [11].  
فعاليــت كــل كمپلمــان  :(CH50) فعاليــت كــل كمپلمــان

هـــاي ، طبـــق روش CH50هموليتيـــك بـــا اســـتفاده از روش
 ١٥٠–٧٥در محــدوده  CH50 استاندارد، ارزيــابي شــد. مقــادير

U/mL  نرمال در نظر گرفته شد.  
هاي آزمايشــگاهي در آزمايشــگاه مركــزي بيمارســتان مايشهمه آز

هــاي كنتــرل كيفيــت انجام شــد كــه داراي گــواهي نامــه و پروتكل
  .استاندارد است

  هاي فعاليت بيماري بالينيشاخص
بــراي  :(DAS28) مفصــل ٢٨شــاخص فعاليــت بيمــاري در 

 ، فعاليــت بيمــاري بــا اســتفاده از شــاخصRA بيمــاران مبــتلا بــه

DAS28 گيري شــد، كــه شــامل تعــداد مفاصــل حســاس و زهانــدا
و ارزيــابي كلــي بيمــار  (ESR) هاي قرمــزمتورم، نرخ رسوب گلبول

  ).١٩( است
بــراي  :(BASDAI) شاخص فعاليت بيماري اسپونديلوآرتريت

 ، فعاليــت بيمــاري بــا اســتفاده از پرسشــنامهSpA بيماران مبتلا به

BASDAI ابتدا و پــس از شــش  ها در). اين ارزيابي٢٠( ارزيابي شد
ماه از شروع درمان براي ارزيابي تغييرات در فعاليت بيمــاري انجــام 

  .شدند
  مداخله

ه بيماراني كه طبق نظر متخصص روماتولوژي مربوطه و بــا توجــه بــ
   Antiهاي معمول كانديد درمان با داروهاي عدم پاسخ به درمان
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 ٢٢٧ /و همكاران  پريوش فدائي زاده بيداري                                                                          ١٤٠٤تابستان     ٢ شماره   ٣٥ دوره

TNF a بودند، به مدت شش ماه تحت درمــان بــا anti-TNFα  قــرار
مورد استفاده در اين مطالعــه عبــارت  anti-TNFα گرفتند. داروهاي

  :بودند از
گــرم يــك بــار در ميلي ٥٠به صورت زيرجلدي بــا دوز  اتانرسپت:

  .هفته تزريق شد
گرم هر دو هفتــه ميلي ٤٠به صورت زيرجلدي با دوز  اداليموماب:

  .تزريق شد
و ترجيح بيمار، بــا  ينيبر اساس قضاوت بال anti-TNFα انتخاب نوع

در  ).٢٠( هاي استاندارد روماتولوژيــك انجــام شــدتوجه به راهنمايي
  همه بيماران شركت كننده دارو مصرفي ساخت كشور ايران بود.

  ملاحظات اخلاقي
ايــن مطالعــه توســط كميتــه اخــلاق دانشــگاه علــوم پزشــكي آزاد 

مــورد   IR.IAU.TMU.REC.1402.214اســلامي تهــران، بــا كــد 
و مطالعــه تحــت نظــارت علمــي و اجرايــي ايــن  د قــرار گرفــتتايي

رضــايت آگاهانــه كتبــي از همــه شــركت . دانشــگاه انجــام پــذيرفت
هــاي مطالعــه گرفتــه شــد. كنندگان پس از توضيح اهــداف و روش

هــا محرمانه بودن اطلاعات بيمار در طول مطالعه حفــظ شــد و داده
  قبل از تحليل، ناشناس شدند.

  تحليل آماري
 ,.IBM Corp( ٢٥نســخه  SPSSها با اســتفاده از نــرم افــزار داده

Armonk, NY, USA تحليــل شــدند. آمــار توصــيفي، از جملــه (
ميانگين، انحراف معيــار، فراوانــي و درصــد، بــراي خلاصــه كــردن 

ــون داده ــد. آزم ــتفاده ش ــا اس ــراي  Kolmogorov-Smirnovه ب
 tزمــون ارزيابي نرمال بــودن متغيرهــاي پيوســته اســتفاده شــد. آ

بــراي مقايســه متغيرهــاي  Wilcoxonسام - زوجي يا آزمون رنك
ها، اســتفاده شــد. پيوسته قبل و بعد از درمان، بسته به توزيع داده

بــراي تحليــل متغيرهــاي  Fisherآزمون كاي دو يا آزمون دقيــق 
طبقــه بنــدي اســتفاده شــد. تحليــل رگرســيون لجســتيك چنــد 

ط بــا توســعه تظــاهرات متغيره براي شناســايي فاكتورهــاي مــرتب
 ٠٥/٠كمتــر از  pلوپــوس القــا شــده دارويــي انجــام شــد. مقــدار 

  .  دار در نظر گرفته شدمعني

  
  

 مشخصات جمعيتي و باليني بيماران . ١ جدول

  مشخصه )n= ٣٣زنان(  ) n = ١٣مردان (  )n=  ٤٦(  كل

٧/٩٢  ٥٥/١٠  ٨/٥٠±٦٠/٠٧  ٦/٥٧±٨٠/٠٩  انحراف استاندارد±سن (سال)، ميانگين 

  (%) n تشخيص بيماري ،    

 آرتريت روماتوئيد ٢٥) ٧٦/٧٥( ٣) ٠٨/٢٣( ٢٨) ٨٦/٦٠(

 پسوريازيس ٤) ١٢/١٢( ١) ٦٩/٧( ٥) ٨٦/١٠(

 اسپونديلوآرتروپاتي ٤) ١٢/١٢( ٩) ٢٣/٦٩( ١٣) ٢٨/٢٨(

 (%) TNFα ،n داروي ضد   

 اتانرسپت ١٦) ٤٨\٤٨( ٦) ٤٦\١٥( ٢٢) ٨٣/٤٧(

 آداليموماب ١٧) ٥٢/٥١( ٧) ٨٥/٥٣( ٢٤) ١٧/٥٢(

  
 TNFαهاي آزمايشگاهي قبل و بعد از درمان با داروي ضد يافته .٢ جدول

p-value*  قبل از درمان n (%) پس از درمان n (%)  پارامتر 

١٥) ٦٠/٣٢( ٨) ٣٩/١٧( ٠٤١/٠  ANA 

 هاي ضد هيستونباديآنتي  ٠ ٠ 

٢٠) ٤٧/٤٣( ١٨) ٠١٣/٣٩( ٠٧٢/٠  RF 

 CCP هاي ضدباديآنتي  ٢٣) ٠٠/٥٠( ٢١) ٦٥/٤٥( ٠٦٧/٠
 dsDNA هاي ضدباديآنتي  ١) ١٧/١( ٠ -
 C3 كاهش سطح  ١) ١٧/١( ٠ -
 C4 كاهش سطح  ٠ ٠ -

٤٢) ٩١/٣٠( ٣٨) ٦٠/٨٢( ٠٣٨/٠  CH50 طبيعي 

  زوجي  tآزمون  *
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  anti-TNFαلوپوس القا شده دارويي در افراد مصرف كننده               آزاداسلامي                        دانشگاهپزشكي علوم مجله  /٢٢٨

  هايافته
مرد  ١٣بيمار شركت داشتند كه شامل  ٤٦در اين مطالعه، 

 ±ميانگيندرصد) بود.  ٧٤/٧١زن ( ٣٣درصد) و  ٢٦/٢٨(

كنندگان شركتكل  ميانگين سنيانحراف معيار 
 زنان به ترتيب ميانگين سني مردان وسال  ٥٥/١٠±٩٢/٧
 ،. بيمارانبود سال ٠٩/٥٧±٨٠/٦سال و  ٠٧/٥٠±٦٠/٨

هاي روماتيسمي التهابي زير بودند: آرتريت مبتلا به بيماري
درصد)، پسوريازيس  ٨٦/٦٠بيمار (٢٨در  (RA) روماتوئيد

 ١٣درصد)، و اسپونديلوآرتروپاتي در  ٨٦/١٠بيمار ( ٥در 
  .)١درصد) (جدول  ٢٨/٢٨بيمار (

درصد) آرتريت را گزارش  ٨٦/١٠بيمار ( ٥در خط پايه، 
كردند. ساير تظاهرات باليني مرتبط با لوپوس اريتماتوز القا 

، مانند راش، ميالژي، پلور يا پريكارد (DILE) شده با دارو
 .افيوژن، و زخم دهاني در هيچ يك از بيماران مشاهده نشد

، هيچ Anti-TNFα ا دارويپس از شش ماه درمان ب
باشد،  DILE تظاهرات باليني جديدي كه نشان دهنده

درصد  ٨٦/١٠گزارش نشد. ميزان آرتريت بدون تغيير در 
 داري با خط پايه نداشتباقي ماند و تفاوت معني

)٠٥/٠>(P. 

بيمار  ٨داري از مثبت به طور معني ANA درصد بيماران با
درصد) پس  ٦٠/٣٢بيمار ( ١٥درصد) در خط پايه به  ٣٩/١٧(

اين افزايش در  ).P=٠٤١/٠( از شش ماه درمان افزايش يافت
 هاي بيماري، با بالاترين شيوع در بيماران مبتلا بهتمام گروه

RA، در تمام بيماران در خط پايه و ٢(جدول  مشاهده شد .(
تعداد  .منفي بودند هاي ضد هيستونباديپس از درمان آنتي

درصد) در خط پايه به  ١٣/٣٩( ١٨از  RF ايبيماران مثبت بر
 درصد) پس از درمان، افزايش يافت؛ با اين حال، ٤٧/٤٣( ٢٠

  ). P=٠٧٢/٠دار نبود ( اين تفاوت از نظر آماري معني

  
 بررسي متغيرهاي آزمايشگاهي بر اساس نوع بيماري .٣جدول 

  انتهاي مطالعه  ابتداي مطالعه  نوع بيماري شاخص متغير

  p-value*  درصد از كل  درصد  تعداد  p-value*  درصد از كل درصد  تعداد
ANA ٠٥/٠>  ٦٧/٢٦  ٣٣/٥٣  ٨  ٠٥/٠>  ٨٦/١٠  ٥/٦٢  ٥  آرتريت روماتيد  مثبت  

  ٦٧/٦  ٣٣/١٣  ٢  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠ زيسپسوريا
  ٦٧/١٦  ٣٣/٣٣  ٥  ٥٢/٦  ٥/٣٧  ٣  اسپونديلوارتروپاتي

  ٠٥/٠>  ٢٦/٣٢  ٥٢/٦٤  ٢٠  ٠٥/٠>  ٠٥/٢٨  ٥٣/٦٠  ٢٣  آرتريت روماتيد  منفي
  ٨٤/٤  ٦٨/٩  ٣  ١٠/٦  ١٥/١٥  ٥ پسوريازيس

  ٩٠/١٢  ٨١/٢٥  ٨  ٧٣/٢٧  ٣٢/٢٦  ١٠  اسپونديلوارتروپاتي
Anti-histone  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  آرتريت روماتيد  مثبت  

  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠ پسوريازيس
  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اسپونديلوارتروپاتي

  ٠٥/٠>  ٨٦/٦٠  ٨٦/٦٠  ٢٨  ٠٥/٠>  ٨٦/٦٠  ٨٦/٦٠  ٢٨  آرتريت روماتيد  منفي
  ٨٦/١٠  ٨٦/١٠  ٥  ٨٦/١٠  ٨٦/١٠  ٥ پسوريازيس

  ٢٨/٢٨  ٢٨/٢٨  ١٣  ٢٨/٢٨  ٢٨/٢٨  ١٣  لوارتروپاتياسپوندي
  ٢٢/٧٢  ١٣ آرتريت روماتيد مثبت  RFآزمايش 

٥٦/٥  
٢٢/٢٢  

٠٥/٠>  ٧١/٣٥  ٤٣/٧١  ١٥  ٠٥/٠>  ١١/٣٦  
  ٣٨/٢  ٧٦/٤  ١  ٧٨/٢  ١ پسوريازيس

  ٩٠/١١  ٨١/٢٣  ٥  ١١/١١  ٤  اسپونديلوارتروپاتي
  ٥٧/٥٣  ١٥ آرتريت روماتيد  منفي

٢٩/١٤  
١٤/٣٢  

٠٥/٠>  ٠٠/٢٦  ٠٠/٥٢  ١٣  ٠٥/٠>  ٧٩/٢٦  
  ٠٠/٨  ٠٠/١٦  ٤  ١٤/٧  ٤ پسوريازيس

  ٠٠/١٦  ٠٠/٣٢  ٨  ٠٧/١٦  ٩  اسپونديلوارتروپاتي
Anti CCP  ١٤/٥٧  ١٢ آرتريت روماتيد مثبت  

٥٢/٩  
٣٣/٣٣  

٠٥/٠>  ٤٣/٣٠  ٨٧/٦٠  ١٤  ٠\٠٥>  ٥٧/٢٨  
  ١٧/٢  ٣٥/٤  ١  ٧٦/٤  ٢ پسوريازيس

  ٣٩/١٧  ٧٨/٣٤  ٨  ٦٧/١٦  ٧  اسپونديلوارتروپاتي
  ٠٠/٦٠  ١٥ آرتريت روماتيد  منفي

٠٠/١٢  
٠٠/٢٨  

٠٥/٠>  ١٧/٢٩  ٣٣/٥٨  ١٤  ٠\٠٥>  ٠٠/٣٠  
  ٣٣/٨  ٦٧/١٦  ٤  ٠٠/٦  ٣ پسوريازيس

  ٥٠/١٢  ٠٠/٢٥  ٦  ٠٠/١٤  ٧  اسپونديلوارتروپاتي
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بيمار  ٢١نسبتاً پايدار باقي ماند، با   Anti-CCP مثبت شدن
 ٠٠/٥٠بيمار ( ٢٣درصد) مثبت در خط پايه و  ٦٥/٤٥(

). در خط پايه، تمام P=٠٦٧/٠( ت پس از درماندرصد) مثب
منفي بودند. پس  dsDNA هاي ضدباديبيماران براي آنتي

درصد) با پسوريازيس براي ١٧/٢از درمان، يك بيمار (
 .مثبت شد dsDNA هاي ضدباديآنتي

در تمام بيماران در خط   C4و C3 سطح اجزاي كمپلمان
در  C3 ان، سطحپايه در محدوده طبيعي بود. پس از درم

 درصد) كاهش يافت، در حالي كه سطح ١٧/٢يك بيمار (
C4 فعاليت. در تمام بيماران در محدوده طبيعي باقي ماند 

 ٦٠/٨٢بيمار ( ٣٨در  (CH50) مكمل هموليتيك كل
 ٣٠/٩١بيمار ( ٤٢درصد) در خط پايه طبيعي بود و به 

 CH50 درصد) پس از درمان افزايش يافت. تغيير در سطح

  .)٢(جدول  )P=٠٣٨/٠( دار بودنظر آماري معني از
 ١٥/١٥بيمار ( ٥از  ANA در بيماران زن، مثبت شدن

درصد) پس از ٣٣/٣٣بيمار ( ١١درصد) در خط پايه به 
از  ANA درمان افزايش يافت. در بيماران مرد، مثبت شدن

 ٧٧/٣٠بيمار ( ٤درصد) در خط پايه به  ٠٨/٢٣بيمار ( ٣
 داريافزايش يافت. هيچ تفاوت معنيدرصد) پس از درمان 

از نظر جنسيتي در تغييرات پارامترهاي آزمايشگاهي 
، RA در ميان بيماران مبتلا به .P)<٠٥/٠( مشاهده نشد
درصد) در خط پايه  ٨٦/١٧بيمار ( ٥از  ANA مثبت شدن

درصد) پس از درمان افزايش يافت. در  ٥٧/٢٨بيمار ( ٨به 
  از هيچ  ANA ، مثبت شدنبيماران مبتلا به پسوريازيس

 (ادامه)بررسي متغيرهاي آزمايشگاهي بر اساس نوع بيماري . ٣جدول 

  انتهاي مطالعه  ابتداي مطالعه نوع بيماري شاخص متغير
 

   p-value*  درصد از كل  درصد  تعداد  p-value* درصد از كل  درصد تعداد
DNA ds A  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  آرتريت روماتيد  مثبت   

   ١٧/٢  ١٠٠  ١  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  پسوريازيس

   ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اسپونديلوارتروپاتي

   ٠٥/٠>  ٨٦/٦٠  ٢٢/٦٢  ٢٨  ٠٥/٠>  ٨٦/٦٠  ٨٦/٦٠  ٢٨  آرتريت روماتيد  منفي

   ٦٩/٨  ٨٨/٨  ٤  ٨٦/١٠  ٨٦/١٠ ٥  پسوريازيس

   ٢٨/٢٨  ٢٨/٢٨  ١٣  ٢٨/٢٨  ٢٨/٢٨  ١٣  اسپونديلوارتروپاتي
C3  ٠٥/٠>  ٦٩/٥٨  ٠٠/٦٠  ٢٧  ٠٥/٠>  ٨٦/٦٠  ٨٦/٦٠  ٢٨  آرتريت روماتيد  نرمال   

   ٨٦/١٠  ١١/١١  ٥  ٨٦/١٠  ٨٧/١٠ ٥  پسوريازيس

   ٢٨/٢٨  ٢٨/٢٨  ١٣  ٢٨/٢٨  ٢٨/٢٨  ١٣  اسپونديلوارتروپاتي

   ٠٥/٠<  ١٧/٢  ٢٢/٢  ١  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  آرتريت روماتيد  كاهش يافته

   ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  پسوريازيس

   ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اسپونديلوارتروپاتي
C4  ٠٥/٠>  ٨٦/٦٠  ٨٦/٦٠  ٢٨  ٠٥/٠>  ٨٦/٦٠  ٨٦/٦٠  ٢٨  آرتريت روماتيد  رمالن   

   ٨٦/١٠  ٨٦/١٠  ٥  ٨٦/١٠  ٨٦/١٠ ٥  پسوريازيس

   ٢٨/٢٨  ٢٨/٢٨  ١٣  ٢٨/٢٨  ٢٨/٢٨  ١٣  اسپونديلوارتروپاتي

   ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  آرتريت روماتيد  كاهش يافته

   ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  پسوريازيس

   ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اسپونديلوارتروپاتي
CH50  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  آرتريت روماتيد  كاهش يافته   

   ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  پسوريازيس

   ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اسپونديلوارتروپاتي

   ٠٥/٠>  ٣٤/٥٤  ٥٠/٦٢  ٢٥  ٠٥/٠>  ٠/٥٠  ٨٩/٦٣  ٢٣  آرتريت روماتيد  نرمال

   ٨٦/١٠  ٥٠/١٢  ٥  ٨٦/١٠  ٨٩/١٣ ٥  پسوريازيس

   ٧٣/٢١  ٠٠/٢٥  ١٠  ٣٩/١٧  ٢٢/٢٢  ٨  اسپونديلوارتروپاتي

   ٠٥/٠>  ٥٢/٦  ٠٠/٧٥  ٣  ٠٥/٠>  ٨٦/١٠  ٥٠/٦٢  ٥  آرتريت روماتيد  افزايش يافته

   ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  پسوريازيس

   ١٧/٢  ٠٠/٢٥  ١  ٥٢/٦  ٥٠/٣٧  ٣  اسپونديلوارتروپاتي

  )ANOVA* آزمون واريانس دوطرفه (             
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  anti-TNFαلوپوس القا شده دارويي در افراد مصرف كننده               آزاداسلامي                        دانشگاهپزشكي علوم مجله  /٢٣٠

درصد) افزايش يافت، در حالي كه در  ٤٠بيمار ( ٢بيمار به 
 ٣از  ANA بيماران مبتلا به اسپونديلوآرتروپاتي، مثبت شدن

درصد) افزايش  ٤٦/٣٨بيمار ( ٥درصد) به  ٠٨/٢٣بيمار (
هاي باديبيماري كه پس از درمان مثبت براي آنتي. يافت
  ).٣(جدول  پسوريازيس بود شد، از گروه  dsDNA ضد

بيمار)  ٢٤بيمار) يا آداليموماب ( ٢٢يا اتانرسپت ( ،بيماران
در هر دو گروه افزايش  ANA دريافت كردند. مثبت شدن

درصد)  ٣٦/٣٦بيمار ( ٨درصد) به  ٧٣/٢٢بيمار ( ٥يافت: از 
بيمار  ٧درصد) به  ٥٠/١٢بيمار ( ٣در گروه اتانرسپت و از 

داري وه آداليموماب. هيچ تفاوت معنيدرصد) در گر ١٧/٢٩(
مشاهده  ANA بين دو گروه در مورد افزايش مثبت شدن

 بررسي متغيرهاي آزمايشگاهي بر اساس نوع داروي مصرفي .٤جدول 

  انتهاي مطالعه  ابتداي مطالعه نوع دارو شاخص متغير
  p-value  درصد از كل درصد  تعداد  p-value درصد از كل  درصد  تعداد

ANA  ٠٥/٠>  ٣٩/١٧  ٣٣/٥٣  ٨  ٠٥/٠>  ٨٧/١٠  ٥٠/٦٢  ٥  اتانرسپت مثبت  
  ٢٢/١٥  ٦٧/٤٦  ٧  ٥٢/٦  ٥٠/٣٧ ٣  اداليموماب

  ٠٥/٠>  ٤٣/٣٠  ١٦/٤٥  ١٤  ٠٥/٠>  ٩٦/٣٦  ٧٤/٤٤  ١٧  اتانرسپت  منفي
  ٩٦/٣٦  ٨٤/٥٤  ١٧  ٦٥/٤٥  ٢٦/٥٥ ٢١  اداليموماب

Anti-histone  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اتانرسپت  مثبت  
  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  اداليموماب

  ٠٥/٠>  ٨٢/٤٧  ٨٢/٤٧  ٢٢  ٠٥/٠>  ٨٢/٤٧  ٨٢/٤٧  ٢٢  اتانرسپت  منفي
  ١٨/٥٢  ١٨/٥٢  ٢٤  ١٨/٥٢  ١٨/٥٢ ٢٤  اداليموماب

  ٠٥/٠>  ٥٧/١٩  ٠٠/٤٥  ٩  ٠٥/٠>  ٥٧/١٩  ٠٠/٥٠ ٩ اتانرسپت  مثبت  RFآزمايش 
  ٩١/٢٩  ٠٠/٥٥  ١١  ٥٧/١٩  ٠٠/٥٠ ٩  اداليموماب

  ٠٥/٠>  ٢٦/٢٨  ٣٣/٤٣  ١٣  ٠٥/٠>  ٢٦/٢٨  ٤٣/٤٦ ١٣  اتانرسپت  منفي
  ٢٦/٢٢  ٦٧/٥٦  ١٧  ٦١/٣٢  ٥٧/٥٣ ١٥  اداليموماب

Anti CCP  ٠٥/٠>  ٩١/٢٣  ٨٣/٤٧  ١١  ٠٥/٠>  ٧٤/٢١  ٦٢/٤٧ ١٠ اتانرسپت  مثبت  
  ٠٩/٢٦  ١٧/٥٢  ١٢  ٩١/٢٣  ٣٨/٥٢ ١١  اداليموماب

  ٠٥/٠>  ٩١/٢٣  ٨٣/٤٧  ١١  ٠٥/٠>  ٠٩/٢٦  ٠٠/٤٨ ١٢  اتانرسپت  منفي
 ٠٩/٢٦  ١٧/٥٢  ١٢  ٢٦/٢٨  ٠٠/٥٢ ١٣  اداليموماب

DNA ds A  ٠٥/٠>  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٥/٠>  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اتانرسپت  مثبت  
  ١٧/٢  ١٠٠  ١  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  اداليموماب

  ٠٥/٠>  ٨٢/٤٧  ٨٨/٤٨  ٢٢  ٠٥/٠>  ٨٢/٤٧  ٨٢/٤٧  ٢٢  اتانرسپت  منفي
  ٤٨/٤٣  ١١/٥١  ٢٣  ١٨/٥٢  ١٨/٥٢ ٢٤  اداليموماب

C3  ٠٥/٠>  ٨٣/٤٧  ٨٩/٤٨  ٢٢  ٠٥/٠>  ٨٢/٤٧  ٨٢/٤٧  ٢٢  اتانرسپت  نرمال  
  ٠٠/٥٠  ١١/٥١  ٢٣  ١٨/٥٢  ١٨/٥٢ ٢٤  اداليموماب

  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اتانرسپت  كاهش يافته
  ١٧/٢  ١٠٠  ١  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  اداليموماب

C4  ٠٥/٠>  ٨٢/٤٧  ٨٢/٤٧  ٢٢  ٠٥/٠>  ٨٢/٤٧  ٨٢/٤٧  ٢٢  اتانرسپت  نرمال  
  ١٨/٥٢  ١٨/٥٢  ٢٤  ١٨/٥٢  ١٨/٥٢ ٢٤  اداليموماب

  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٥/٠<  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اتانرسپت  كاهش يافته
  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  اداليموماب

CH50  ٠٥/٠>  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٥/٠>  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  اتانرسپت  كاهش يافته  
  ٠٠/٠  ٠٠/٠  ٠  ٠٠/٠  ٠٠/٠ ٠  اداليموماب

  ٠٥/٠>  ٥٨/٣٩  ٢٤/٤٥  ١٩  ٠٥/٠>  ٩٦/٣٦  ٧٤/٤٤  ١٧  اتانرسپت  نرمال
  ٩٢/٤٧  ٧٦/٥٤  ٢٣  ٦٥/٤٥  ٢٦/٥٥ ٢١  اداليموماب

  ٠٥/٠>  ٢٥/٦  ٠٠/٥٠  ٣  ٠٥/٠>  ٧٠/٨  ٠٠/٥٠  ٤  اتانرسپت  افزايش يافته
  ٢٥/٦  ٠٠/٥٠  ٣  ٧٠/٨  ٠٠/٥٠ ٤  اداليموماب

  )ANOVA* آزمون واريانس دوطرفه (
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 ٢٣١ /و همكاران  پريوش فدائي زاده بيداري                                                                          ١٤٠٤تابستان     ٢ شماره   ٣٥ دوره

باليني در طول دوره  DILEهيچ موردي از  .P)<٠٥/٠ ( نشد
مطالعه مشاهده نشد. هيچ عارضه جانبي شديدي مرتبط با 

   ). ٤گزارش نشد (جدول  Anti TNF aدرمان با داروي 

  
  بحث

، Anti TNF aليني و آزمايشگاهي درمان با اين مطالعه اثرات با
به طور خاص اتانرسپت و آداليموماب، كه ساخت كشور ايران 

هاي روماتيسمي بودند را بر روي بيماران مبتلا به بيماري
را  (DILE) التهابي بررسي و احتمال القاي لوپوس ناشي از دارو

ان، هاي كليدي نشان دادند كه پس از درم. يافتهكردارزيابي 
بادي ضد و آنتي (RF) كاهش قابل توجهي در فاكتور روماتوئيد

شود، كه ه ميمشاهد (Anti-CCP)  پپتيد سيترولين حلقوي
- نشان دهنده سركوب موثر فرآيند التهابي زيربنايي است. هم

بادي ضد زمان، افزايش قابل توجهي در مثبت شدن تست آنتي
داري يرات معنوجود داشت. با اين حال، تغيي (ANA) هسته

هيستون، يا و آنتي  anti-dsDNAها مانند باديدر ساير آنتي
 .مشاهده نشد CH50 و  C4و C3  يهااجزاي كمپلمان

پس از  ANA هاي اين مطالعه با افزايش مثبت شدنيافته
با گزارشات قبلي همخواني  همراه بود كه anti-TNFα درمان با

نشان دادند كه درمان ) ٢٠٠٥( شو همكاران De Rycke دارد.
-anti هايباديو آنتي ANA با اينفليكسيمب منجر به القاي

dsDNA شود، در در بيماران مبتلا به آرتريت روماتوئيد مي
به ). ١٠( حالي كه چنين اثراتي با اتانرسپت كمتر مشهود است

دريافتند كه درمان ) ٢٠٠٥( شطور مشابه، اريكسون و همكاران
هاي خودايمني، از باديبا توسعه انواع آنتي Anti-TNFα با

، در بيماران مبتلا به آرتريت روماتوئيد همراه ANA جمله
 Anti-TNFα دهند كه عواملها نشان مياست. اين يافته

ممكن است توانايي ايمونوژنيك داشته باشند كه منجر به 
 ).٢١( شودهاي خودايمني ميباديتوليد آنتي

هاي خودايمني در طول بادييي القاي آنتيهاي زيربنامكانيسم
به طور كامل روشن نشده است. يكي از  Anti-TNFα درمان با
. در تنظيم ايمني است TNFα هاي پيشنهادي نقشمكانيسم

TNFα هاي آپوپتوتيك و نقش حياتي در پاكسازي سلول
 TNFαمهار ).٢٢( هاي خودايمني داردپيشگيري از پاسخ

هاي آپوپتوتيك را مختل كرده و لولممكن است پاكسازي س
اي و در نتيجه تشكيل هاي هستهژنمنجر به رهايي آنتي

-Antiهاي خودايمني شود. علاوه بر اين، عواملباديآنتي

TNFα  هايممكن است تعادل بين سلول T  تنظيمي و افكتور

 واكنشي را ترويج دهندهاي ايمني خودرا به هم بزنند و پاسخ
)٢٣.( 

- ي، مطالعه ما افزايش معنANA ود افزايش مثبت شدنبا وج
هيستون، كه يا آنتي anti-dsDNA هايباديداري در آنتي

القا شده دارويي تري براي لوپوس نشانگرهاي اختصاصي
هستند، مشاهده نكرد. علاوه بر اين، هيچ تظاهرات باليني 

در جمعيت مورد مطالعه ما شناسايي نشد.  DILE سازگار با
 شو همكاران  Ramos-Casals هايمشاهده با يافتهاين 

 همخواني دارد كه گزارش كردند در حالي كه القاي) ٢٠١٠(
ANA با درمان anti-TNFα  نسبتا شايع است، پيشرفت به

   ).٢٤( نادر است DILE لوپوس باليني يا
دهنده اثربخشي درماني نشان Anti-CCP و RF داريكاهش معن

ر بيماران مبتلا به كنترل فعاليت بيماري ددر  Anti-TNFα عوامل
هاي روماتيسمي التهابي است. نشان داده شده است كه بيماري
هاي التهابي را كاهش داده، عملكرد شاخص  anti-TNFα درمان

د مفاصل را بهبود بخشيده و پيشرفت بيماري را در شرايطي مانن
). ٢٥، ٢٦( كندآرتريت روماتوئيد و آرتريت پسورياتيك كند مي

هاي اختصاصي نشان دهنده سركوب پاسخ باديكاهش اين آنتي
 .كنداي بيماري را تغذيه ميخودايمني است كه پاتولوژي زمينه

هاي هاي معناداري در پروفايلمهم است كه تحليل ما تفاوت
اي ايمني بر اساس جنسيت يا نوع بيماري روماتيسمي زمينه

 تعديلي درمان اثرات ايمنيدهد كه نشان نداد. اين نشان مي
Anti-TNFα هاي مختلف بيماران منسجم است. در ميان گروه

نشان  CH50 و C3 ، C4 دار در اجزاي مكمليعدم تغييرات معن
سيستم كمپلمان، كه  ويبرر Anti-TNFα دهد كه درمانمي

پوس دارد، تأثير نز لوژهاي ايمني و پاتونقش محوري در پاسخ
  ).٢٧( گذاردنمي

هاي اين مطالعه پيامدهاي باليني مهمي دارد. در حالي يافته
هاي اريدر مديريت بيم Anti-TNFα هايكه درمان

 ونيازمند آگاهي  ANA روماتيسمي التهابي موثر هستند، القاي
هاي خودايمني بالقوه است. افزايش مثبت پايش براي پديده

باليني  DILEمطرح كننده ، اگرچه مستقيماً ANA شدن
اي باشد دهنده وضعيت ايمني تغيير يافتهتواند نشان، مينيست

كه ممكن است بيماران را تحت شرايط خاصي به عوارض 
  .خودايمني مستعد كند

دهنده لوپوس پزشكان بايد براي بروز علائم جديدي كه نشان
يا ساير اختلالات خودايمني در بيماراني است كه تحت درمان 

شيار باشند. پايش منظم هستند، هو Anti-TNFα با
بادي، به ويژه در بيماراني كه با علائم هاي آنتيپروفايل

تواند تشخيص و به موقع و شوند، ميغيرقابل توضيح مواجه مي
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مديريت عوارض جانبي بالقوه را تسهيل كند. با اين حال، به 
كم است و مزاياي  DILE رسد كه خطر كلي توسعهنظر مي

هاي بالقوه بيشتر طور كلي از ريسكبه  Anti-TNFα درمان
است، به شرطي كه بيماران به درستي انتخاب و پايش 

و از انجاييكه اين دسته دارويي در درمان بيماران  ).٢٨شوند(
روماتولوژيك جايگاه مهمي دارد، طبق نتايج اين مطالعه ادامه 
درمان با اين دارو ها علاوه بر كاهش علايم بيماري هاي 

ماتولوژيك ، باعث افزايش بروز لوپوس داريي نشده التهابي رو
 توان درمان را ادامه داد.است و مي

  كاين مطالعه چندين محدوديت دارد. اندازه نمونه نسبتا كوچ
)٤٦=n (ها را ممكن است قدرت آماري و قابليت تعميم يافته

مركزي ممكن است اي و تكمحدود كند. طراحي مشاهده
خابي شود. مدت پيگيري شش ماهه باعث ايجاد تورش انت

با شروع  DILE ممكن است تغييرات ايمونولوژيك بلندمدت يا
هاي زمينهديرهنگام را در بر نگيرد. علاوه بر اين، ما پيش

هاي فارماكوژنوميكي كه ژنتيكي، عوامل محيطي يا پروفايل
هاي خودايمني و ريسك باديممكن است توليد آنتي

  .ند، ارزيابي نكرديما تحت تأثير قرار دههاي خودايمني رپديده
مركزي با  تر، چندهاي بزرگتحقيقات بيشتر شامل گروه

ها ضروري تر براي تأييد اين يافتههاي پيگيري طولانيدوره
هاي مولكولي القاي است. مطالعات متمركز بر مكانيسم

 Anti-TNFα هاي خودايمني در طول درمان باباديآنتي
هاي ي درباره حساسيت بيماران و استراتژيتواند بينشمي

پيشگيرانه بالقوه ارائه دهد. بررسي بيوماركرها براي شناسايي 
به موقع بيماراني كه در معرض خطر توسعه عوارض خودايمني 

ها را بهبود هستند، ممكن است پروفايل ايمني اين درمان
د بخشد. علاوه بر اين، ارزيابي تأثير داروهاي همزمان، مانن

هاي خودايمني و نتايج باليني باديمتوتركسات، بر توليد آنتي
 .رساني كندهاي درماني را اطلاعسازي رژيمتواند بهينهمي

در بيماران مبتلا به  Anti-TNFα به طور خلاصه، درمان با
هاي هاي روماتيسمي التهابي به طور موثر شاخصبيماري

دهد و اثربخشي يرا كاهش م Anti-CCP و RF التهابي مانند
دهد. در حالي كه آن را در كنترل فعاليت بيماري نشان مي

وجود دارد، به نظر  ANA افزايش مرتبطي در مثبت شدن
داري از لوپوس يا يرسد كه اين امر به تظاهرات باليني معننمي

 هاي مرتبط با لوپوس منجر شود. عواملباديتغييرات در آنتي
Anti-TNFα  حياتي از درمان براي اين همچنان يك جزء

هاي بالقوه، به شرطي بيماران هستند، با مزايايي كه بر ريسك
كه بيماران به درستي انتخاب و پايش شوند، برتري دارند. 
هوشياري مداوم و تحقيقات بيشتر براي اطمينان از نتايج 

ها بهينه بيماران و درك بهتر اثرات ايمونولوژيك اين درمان
   .ضروري است
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