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  چکیده
با حساسیت به گلوتن همراه بوده و در افراد مستعد از لحاظ ژنتیکی دیده بیماري سیلیاك یک نقص خود ایمنی است که  :سابقه و هدف

سما گوندي و نیز ارزیابی ارتباط این دو در حاملگی هیچ گزارشی در دست بیماري سیلیاك و عفونت توکسوپلا با توجه به اینکه درباره .شودمی
 .عفونت توکسوپلا سما گوندي در زنان حامله می باشدنمی باشد، هدف این مطالعه تخمین شیوع سیلیاك تشخیص داده نشده و 

زن حامله مراجعه کننده به مراکز بهداشتی شهري و روستایی در استان  496 ،1387 طی سال در این مطالعه توصیفی: یسروش برر
اري سیلیاك نمونه جهت بررسی بیم. ماه بررسی شدند 2/5و میانگین دوره حاملگی ) SD 11/4(سال  5±26لرستان با میانگین سنی 

بررسی   IgG tTGنیز با  IgAافراد با نقص . تام اخذ شد IgAو ) tTGA(خون براي اندازه گیري سطح آنتی بادي ترنس گلوتامیناز بافتی 
  . براي شناسایی عفونت توکسوپلا سما گوندي نیز اندازه گیري شد  IgGو  IgMسطح آنتی بادي هاي  ،از طرفی. شدند
 از نظر توکسوپلا سما گوندي، .(CI 1.2-4.3 %95)مورد بررسی براي سیلیاك مثبت شد  زن حامله 496از %) 6/2(نفر  13در  tTGA آزمون :هایافته

 . مثبت شدند که بیانگر مرحله حاد این عفونت می باشدIgM بیمار  154بیمار از  35مثبت و  IgGمورد بررسی  زن حامله 496بیمار از  154
خوبی اثبات ه ط بیماري سیلیاك و عفونت توکسوپلاسما گوندي با شیوع بالایی نتایج نامطلوب در دوران بارداري بارتبا :گیرينتیجه

 .کندنتایج مطالعه امکان گسترش عفونت توکسوپلاسما گوندي در مبتلایان به بیماري سیلیاك را پیشنهاد می. شده است
  .حاملگی، سرولوژيبیماري سیلیاك، توکسوپلاسما گوندي،  :واژگان کلیدي

  

  1مقدمه
بیماري سیلیاك یک نقص خود ایمنی است کـه بـا حساسـیت    

باشـد و در افـرادي کـه از لحـاظ ژنتیکـی      به گلوتن همراه مـی 
                                                

تهران، مرکز تحقیقات بیماري هـاي گـوارش و کبـد، دانشـگاه علـوم      : آدرس نویسنده مسئول
  )  email: m.rostamii@gmail.com( ادژشهید بهشتی، محمد رستمی نپزشکی 

  7/12/1390: تاریخ دریافت مقاله
  27/7/1391 :تاریخ پذیرش مقاله

منجـر بـه    ابتلا به سیلیاك). 1،2(شود مستعد هستند دیده می
ایـن  . شـود التهاب روده کوچک و افـزایش نفوذپـذیري آن مـی   

کند، بلکـه  اي ایجاد میروده -ايمعدهبیماري نه تنها مشکلات 
ــه  بســیاري از گرفتــاري هــا و تظــاهرات خــارج از روده از جمل

 ـ ). 2،3(همـراه دارد  ه باروري و نتایج نامطلوب حاملگی را نیز ب
رسد زنانی که بیماري سیلیاك آنهـا  تشـخیص داده   به نظر می
برابرخطـر   9در مقایسه بـا بیمـاران درمـان شـده      ،نشده است
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جنین دارند و داراي فرزندان متولد شـده بـا وزن پـایین    سقط 
رود کـه سـیلیاك بـا    با توجه به یافته ها گمان می). 4( هستند

نقص آهن مزمن و کمبود غیر طبیعی وزن در خـلال حـاملگی   
شیوع سیلیاك در زنان حامله دامنه مختلفـی  ). 2(همراه باشد 

-11( دهـد در مناطق مختلف جهان را نشان مـی  14/1-15از 
باشـد کـه   توکسوپلاسما گوندي یک انگل داخل سلولی می ).5

 نـیم پـز  انسان با مصرف گوشـت  . شوددر تمام جهان یافت می
اووسیت ها در غذا یـا آب  هاي بافتی یا با خوردن کیستحاوي 

 ،اغلب مـوارد . شودبه این عفونت مبتلا می مدفوع گربهآلوده با 
ایمنی سالم دارند فاقد توکسوپلاسموزیس درافرادي که سیستم 

هـا  ها و اسپوروزئیتزوئیت، براديهضمبه دنبال . باشدنشانه می
آنها از طریق اپیتلیوم . شوندهاي گوارشی آزاد میدر داخل لوله

. شوندیل میها تبدزوئیتروده کوچک وارد بافت شده و به تاکی
زوئیت ها قادرند در بـدن میزبـان منتشـر شـوند و     سپس تاکی

تواننـد سـبب عفونـت مـزمن در     آنهـا مـی  . ندسازي کنندهمان
بزرگسالان، مرگ در افراد با سیستم ایمنی ناقص و سقط جنین 

شود کـه یـک سـوم    تخمین زده می). 12(در زنان باردار شوند 
البته فراوانی آلودگی  .افراد در جهان به این عفونت مبتلا باشند

 ـ .ستها بسته به منطقه جغرافیایی متفاوت اجمعیت عنـوان  ه ب
عفونت توکسوپلاسما گوندي در زنان باردار کشور پرتقال  ،مثال

درصد و در زنان باردار کشور استرالیا بـا   57-62 با شیوعی بین
ترتیب داراي بالاترین و پایین ترین درصد ه درصدي ب 30شیوع 

 ).12-16(آلودگی هستند 
 ـبه نظر می رسد وجود ایـن انگـل روده   ر علـت غفلـت د  ه اي، ب

 ـ ویـژه در زنـان حاملـه باشـد     ه رعایت مسائل سلامت عمومی ب
سما گونـدي در  یالت متحده، شیوع عفونت توکسوپلادر ا). 12(

کشـورهاي   ،هر چند. گزارش شده است% 15بزرگسالان تقریبا 
علت ه را ب %)78حدود (اندمیک از جمله فرانسه درصد بالاتري 

تـک یاختـه    نای). 16(گوشت خوك و بره  دارند نیم پزمصرف 
آسـمار  ). 17-19(در ایران نیز شیوع وسیعی دارد  کوکسیدیایی

، میـانگین سـرم مثبـت    IFAو همکارانش با استفاده از آزمایش
بـا    ).20(اسـتان در ایـران گـزارش کردنـد      12را براي % 8/51

شود روده توجه به اینکه اولین مکانی که توکسوپلاسما وارد می
عمده بیماري سیلیاك نیز همین کوچک است و از طرفی تاثیر 

رود که افراد مبتلا بـه سـیلیاك   مکان می باشد، لذا احتمال می
پلاسموز داشته تري جهت ابتلا به عفونت توکسوشرایط مستعد

اي در ارتباط با بیماري سیلیاك با توجه به اینکه مطالعه .باشند
و عفونت توکسوپلا سما گوندي انجام نشده است و با توجه بـه  

ثیر نامطلوب آنها بر حاملگی، هـدف از ایـن مطالعـه تخمـین     تا

ــت      ــده و عفون ــخیص داده نش ــیلیاك تش ــاري س ــیوع بیم ش
     .باشدتوکسوپلاسما گوندي در زنان حامله می

  
  مواد و روشها

ماه در ایـن   2/5زن حامله با میانگین حاملگی  496نمونه سرم 
هـاي  خانـه همگی این افراد به . تحقیق مورد مطالعه قرار گرفت

بهداشت شهري و روستایی شهرستان خرم آباد، استان لرسـتان  
مراجعه کرده بودند و بر اساس تصویب  کمیته تحقیق و اخلاق 

 1387با آگاهی و رضایت در ایـن طـرح در دوره زمـانی سـال     
  .شرکت کردند

نامـه از  ها از طریق مصاحبه و با استفاده از پرسشداده ،در ابتدا
 ،نامــهدر ایــن پرســش. نــدتکمیــل گردیدپــیش تنظــیم شــده 

اطلاعات دموگرافیک شامل سن، سـن حـاملگی، شـغل، محـل     
اخـذ  .... سکونت، سابقه سـقط و بـارداري، سـطح تحصـیلات و    

سرم بیماران در یک مرحله براي بررسی  ،در مرحله بعد. گردید
نتایج حـاملگی  . هر دو بیماري در طی حاملگی جمع آوري شد

در . کی و نیز پرسشنامه ها ارزیـابی شـدند  با توجه به ثبت پزش
هیچ موردي قبلا بیماري سیلیاك تشـخیص داده نشـده بـود و    

  .هیچ فردي تحت رژیم غذایی بدون گلوتن قرار نگرفته بود
 Anti tissue)(جهت ارزیابی آنتی بادي ترنس گلوتامیناز بافتی 

transglutaminase از بیماران نمونه خون اخذ و تا زمان انجام 
آنتـی  . نگهداري شدندگراد درجه سانتی -70 آزمایش در دماي

علیه تـرانس گلوتامینـاز بافـت انسـانی      Aبادي ایمنوگلوبولین 
(tTGA)  با استفاده ازکیت تجاريELISA  آلمـان (در دسترس 

AESKULISA tTGA, (    بر طبق دفترچـه راهنمـاي کارخانـه
ر شـده  بر اساس دستورالعمل هاي ذک. مذکور اندازه گیري شد

 ،بـود  U/ml 15در دفترچه اگر سطح سرمی این آنزیم بیشتراز 
 و  IgMهـاي بـادي آنتـی . شدنتیجه آن مثبت در نظر گرفته می

IgG هـاي سـرم نیـز بـر     اختصاصی ضد توکسوپلاسما در نمونه
-ELISA, trinity)تجـاري در دسـترس    ELISAاساس کیـت  

Biotech Toxoplasma IgG& IgM /USA)  ــق برطبـ
هاي ذکر شـده در دفترچـه راهنمـا انـدازه گیـري      العملدستور
 ها بیشـتراز باديمقدار سرمی این آنتی اگر ،بر اساس آن. شدند

IU/ml1:10   از طـرف  . بود نتیجه آن مثبت در نظر گرفتـه شـد
سرم با استفاده از روش ایمنوتوربیـدومتریک  IgA دیگر مقادیر 

اسـاس   بـر  U/L 70گیري شد و سـطح سـرمی کمتـر از    اندازه
دستورالعمل هاي ذکر شده در دفترچه راهنماي کارخانه نشانه 

 Gمقادیر ایمنوگلوبـولین  . نقص درکارایی آن در نظر گرفته شد
(IgG) tTG   ــص ــا نق ــراد ب ــه روش   IgAدر اف ــا  ELISAب و ب
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دوبـاره   )، آلمانAESKULISA tTGG(استفاده ازکیت تجاري 

به شـرایط حـاملگی    با توجه ،در این تحقیق. گیري شدنداندازه
و وجـود   بیوپسی از بیماران سـرولوژي مثبـت صـورت نگرفـت    
 anti-tTGسیلیاك در زنان فقط در صـورت بـالا بـودن سـطح     

و به آنهـا رژیـم غـذایی فاقـد گلـوتن       مثبت در نظر گرفته شد
   . توصیه شد

  
  هایافته

زن حامله بررسی شده، سـیزده زن  بـا میـانگین     496از میان 
 tTGAمــاه از لحــاظ  7/4نگین دوره حــاملگیو میــا 27ســنی 

. نمونـه مثبـت را نشـان مـی دهـد      13، 1جدول . مثبت شدند
 سقطبار سابقه  زن حامله حداقل یک 496د و هشت نفر از فتاه

مثبـت   tTGAمـورد از لحـاظ    2داشتند که از میان آنها فقـط  
مثبـت بـراي    IgGمـورد   154نفـر از   14 ،از طرف دیگر. شدند

 95 ،از این تعداد. داشتند سقطگوندي نیز سابقه  توکسوپلاسما
%) 3/38(نفر زایمان سزارین  59و %) 7/61( نفر زایمان طبیعی

فرد زایمان طبیعـی   6مثبت،  tTGزن حامله با   13از . داشتند
از کــل . داشــتند%) 8/53(فــرد زایمــان ســزارین  7و %) 2/46(

روستایی هاي بهداشت به خانه) 496/174(درصد  35 ،مراجعین
شیوع . به خانه هاي بهداشت شهري مراجعه کرده بودند% 65و 

و در مناطق  شـهري   9/2بیماري سیلیاك در مناطق روستایی 
  IgAمنفی نقص در کـارایی   IgA tTGزن با  4. درصد بود 5/2

 .در همه آنها منفی شد IgG tTGداشتند، اما 
ابـتلا   و% 31در(IgG) پلاسـموز ابتلاء به عفونت مـزمن توکسـو   
زنـان شـهري و   % 7در  (IgM) به عفونت حـاد توکسوپلاسـموز  

 13از %)61(نفـر  8ملاحظه شـد کـه   . روستایی مشاهده گردید
مثبت، داراي سـرم مثبـت بـراي توکسـوپلا سـما       tTGAبیمار 

کـه بیـانگر شـانس افـزایش ابـتلاء بـه عفونـت         گوندي بودنـد 
ك بـه  توکسوپلاسما گوندي در افراد مبـتلا بـه بیمـاري سـیلیا    

هاي سرمی سـیلیاك  در میان نمونه. باشدبرابر می 71/3میزان 
م خفیــف گوارشــی شــامل درد یــمــورد علا 4مثبــت، تنهــا در 

 ـ. شکمی، اسهال، سوء هاضـمه و کـاهش وزن گـزارش شـد     ه ب
م ی ـنشـان داده شـده اسـت دیگـر علا     1کـه در جـدول    طوري

 می ـاین  علا. مورد گزارش شده است 5اي سیلیاك در غیرروده
 و 3 بیمـار (، وزن پایین نـوزاد  )8 و 2بیمار ( سابقه سقطشامل 

لازم بـه ذکـر   . باشـد مـی ) 2 بیمـار (، کم خونی مزمن آهـن  )9
عفونـت توکسوپلاسـما    بیمـار بـا   2سـقط در   سـابقه است کـه  

   .)1جدول (گوندي مثبت نیز دیده شد 
  

  بحث
مشکلات دوران حاملگی توسط عوامل مختلف درگیر در تولیـد  

هـاي ژنتیکـی، نقـص    ناهنجـاري . گیـرد سان صورت مـی مثل ان
ایمنولوژي و اندوکرینی، عوامل عفونی، آلودگی هـاي محیطـی،   

تـرین عوامـل   فاکتورهاي سـیکلوژنتیکی و انـدومتریک از مهـم   
 ـ). 21،22(باشـند  هـاي خودبخـودي مـی   سقط علـت اینکـه   ه ب

هـا و مشـکلات ایجـاد شـده در     بیماري سـیلیاك در گرفتـاري  
زمـانی بیمـاري   رود که همانتظار می ،لگی نقش دارددوران حام

سیلیاك و عفونت توکسوپلا سما گوندي نتایج شدیدتري را بـه  
 ـ. همراه داشته باشد صـورت تئـوري در   ه حساسیت به گلوتن ب

بیماران آلوده به عفونت توکسوپلاسما گوندي و افـراد مسـتعد   
تشـار  تواند افزایش یابد و عـدم درمـان بیمـاري سـیلیاك ان    می

 عضـا سما گونـدي را بـه دیگـر ا   هاي توکسوپلاتر اووسیتسریع
روشن است . آوردعلاوه بر زیان وارده به روده کوچک فراهم می

که رعایت رژیم بدون گلوتن یک فاکتور اصلی است کـه منجـر   
کـه  ) 23(شـود  به حصول نتایج بهتري پیش از تولد نـوزاد مـی  

اکثر افراد مورد مطالعه  .البته در این مطالعه بررسی نشده است
) کننـد مخصوصا آنهایی که در منـاطق روسـتایی زنـدگی مـی    (

خانه دار بوده و شغل اصلی آنها دامداري بود و روشن است کـه  
آنها از طریق تماس گوشت، با گربه، سبزیجات و زمـین آلـوده   

اگرچـه  . گیرنددر معرض عفونت توکسوپلا سما گوندي قرار می
ري سـیلیاك بتوانـد بـا نتـایج نـامطلوب      شاید عدم درمان بیما

، امـا احسـاس شـد کـه انجـام      )24،25(حاملگی مرتبط باشـد  
تحقیقات تهاجمی مانند بیوپسی روده کوچک در زنـان حاملـه   

. تواند صـحیح باشـد  اند نمیکه فقط علائم خفیف را نشان داده
البته لازم به ذکر است که اغلب زنان شناسایی شـده بـه روش   

از طرفـی  . ي نداشـتند اروده-کایت عمـده معـدي  غربالگري، ش ـ
 4اي در بیماران آلوده نیـز یافـت نشـد و فقـط     مشکلات عمده

شـکمی خفیـف،    بیمار سیلیاکی گزارش شـده درد  13مورد از 
شیوع بیماري . سوء هاضمه، اسهال و کمبود وزن را نشان دادند

درصد بود که نشـان دهنـده شـیوع     6/2سیلیاك در این گروه 
بالاي بیماري در این گـروه از بیمـاران در مقایسـه بـا مطالعـه      

 ).11( انجام شده در دهندگان سالم خون می باشد
در کشـور هـاي   که گندم جزء اصـلی عـادت غـذایی    ی از آنجای

باشد محتمل است کـه قـرار گـرفتن در معـرض     خاورمیانه می
اي از هـاي آن شـاید بـه درجـه    سطح بالا و همیشگی پـروتئین 
اگرچـه یکـی از دو بیمـار    ). 10(تحمل بـه گلـوتن منجرشـود    

امـا در دومـین    ،و کـم خـونی بـود    سابقه سقطسیلیاکی داراي 
کودکـان متولـد    حاملگی، آنها با مشکلی مواجه  نشـدند و وزن 
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 مشابه نتایج این مطالعـه، . شده آنها معمولی گزارش شده است
و همچنـین خاشـان و    2005لودویگسون و همکاران در سـال  

تـري بـراي   هاي بـارداري کوتـاه  ، دوره2010همکاران در سال 
هـاي مبـتلا بـه سـیلیاك و همچنـین وزن کـم تولـد در        خانم

وه سالم گـزارش کردنـد   نوزادانشان را در مقایسه با کودکان گر
در مطالعــه نــوروزي نیــا و همکــاران بــین ســالهاي ). 26، 27(

 1/2نفر با شـیوعی برابـر    17خانم باردار 796، از 1390-1389
وزن کـم تولـد   . بودند)  +tTGA(درصد داراي سرولوژي مثبت 

نوزادان در سه بیمار و سابقه سقط جنین در دو بیمـار گـزارش   
). 28(مشابه نتایج مطالعه حاضر اسـت  نتایج این مطالعات . شد

 150کولین و همکاران ارتباط بـین نابـاروري و سـیلیاك را در    
نتایج . خانم سالم بررسی کردند 150خانم نابارور در مقایسه با 

خـانم نابـارور بـا اینکـه      4این بررسی بیمـاري سـیلیاك را در   
در یـک   ).29(مشکل گوارشی خاصی نداشـتند را تاییـد کـرد    

تر، کاتاسی و همکاران نشان دادنـد کـه خطـرات    عه بزرگمطال
 84/5و  9/8ناشی از سقط جنین و کمی وزن نوزاد بـه ترتیـب   

ولی شیوع و شدت عوارض در بیماران مبتلا به . برابر بیشتر بود
 ).4(سیلیاك درمان نشده بـا شـدت بیمـاري ارتبـاط نداشـت      

ام شـد،  خانم بـاردار انج ـ  845همچنین در مطالعه اي که روي 
نفر تشخیص داده شد که سابقه سـقط   12بیماري سیلیاك در 

جنین، آنمی و وزن کم در حین تولد در آنها گزارش شده بـود  
هـاي فـوق، برخـی از    در مقایسه با نتایج حاصل از بررسی). 7(

مطالعات تفاوتی را بین شیوع سیلیاك و ارتباط آن با نابـاروري  

گرکـو و همکـاران بـا بررسـی     . و نتایج حاملگی را نشان ندادند
نفـر را   80نفر از  1زن باردار، شیوع  5055بیماري سیلیاك در 

بدست آورد و نشان داد که ارتباطی بـین بیمـاري سـیلیاك بـا     
  ). 30(عواقب نامطلوب حاملگی وجود ندارد 

از طرفی شیوع عفونـت توکسوپلاسـما در کشـورهاي مختلـف     
اي اروپایی شیوعی بـین  در کشوره ،عنوان مثاله ب. متغیر است

 55تـا   8/0در کشورهاي آسیایی شیوعی بین و درصد  67تا  9
بـه  . شایع است نسبتبه این عفونت در ایران ). 31(درصد دارد 
میـانگین شـیوع   IFA در بررسـی آسـمار بـه روش    ،عنوان مثال
در ). 20(بـود  درصـد   8/51اسـتان ایـران برابـر     12عفونت در 

هاي باديران در لرستان، شیوع آنتیمطالعه چراغی پور و همکا
 5/10 و 2/39ترتیب برابر ه ب) IgMو  IgG (ضد توکسوپلاسما 

درصد گزارش شد که نشان دهنده شیوع نسبتا بـالاي عفونـت   
اگرچه این تحقیق روي تعـداد معـدودي   ). 32(در منطقه است 

 ـاما بر طبق یافته ،صورت گرفت دسـت آمـده پیشـنهاد    ه هاي ب
مـاري سـیلیاك شـاید بتوانـد منجـر بـه تکامـل        شود که بیمی

سـما  شتري اووسیست خـورده شـده توکسوپلا  تر تعداد بیسریع
هـاي  شـود کـه مکـانیزم   پیشـنهاد مـی   ،عـلاوه ه ب. گوندي شود

احتمالی این حساسیت شامل افزایش نفوذپذیري، تورم مـزمن  
هاي ایمونولـوژیکی بـا   روده کوچک و غیر طبیعی شدن سیستم

لازم بـه ذکــر اسـت کــه    .ك در ارتبــاط باشـند بیمـاري سـیلیا  
هایی در تحقیق انجام شده وجود داشـت  ها و کاستیمحدودیت

توان به عدم اخـذ بیوپسـی از روده کوچـک،    که از آن میان می

  اري سیلیاك هاي زنان حامله با سرم مثبت براي بیمویژگی -1جدول 
 ماه حاملگی  تاریخچه بارداري قبلی  علائم بیمار توکسوپلاسما گوندي  کمبود وزن نوزاد سن بیمار

 منفی خیر 25 1
 

 ،سوء هاضمه ،درد شکمی
 اسهال

- 4 

 9  )بار2(سقط جنین   کم خونی مثبت خیر 30 2
 2 - کاهش وزن مثبت بله 29 3
 6 - ---  منفی خیر 32 4
 6 - --- - مثبت خیر 28 5
 2 - --- مثبت خیر 29 6
 9 - ---  منفی خیر 22 7
)بار1(سقط جنین  --- مثبت خیر 33 8  2 
 3 - --- مثبت بلی 24 9
 ،سوء هاضمه ،درد شکمی مثبت خیر 28 10

 اسهال
- 6 

 6 - --- مثبت خیر 18 11
 3 - --- منفی خیر 29 12
 3 - --- منفی خیر 22 13
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نامه هاي بیماران، حجم نمونـه پـایین و   وابسته بودن به پرسش

محدودیت انجام تحقیق فقط در یک منطقه جغرافیـایی اشـاره   
اعتقاد بر این اسـت کـه مشـاهدات گـزارش      ،با این وجود. کرد

شناختی امکان پـذیر اسـت و اگـر توسـط     شده از جنبه زیست

دیگر مطالعات نیز تایید شود از لحاظ بـالینی نیـز قابـل توجـه     
از آنجا کـه ایـن دو بیمـاري نقـش مهمـی در ایجـاد       . باشدمی

بــا مشـکلات بـاروري دارنـد، بررســی ایـن عوامـل در بیمـاران       
  . رسدناهنجاري باروري ضروري به نظر می
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