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. باشـد  دار بين اطفال مـي  وستي مزمن، التهابي و خارشهاي پ ترين بيماري درماتيت آتوپيك يكي از رايج    : زمينه و هدف  
  مورد بحث  ) درماتيت آتوپيك  چون هم( يالتهاب يها يماري از انواع ب   يريگ  شي مادر در پ   ري مواد موجود در ش    ي قطع ريتاث

 -ترلـوكين  آلفا، اين  -گاما، فاكتور نكروز تومور    -هاي اينترفرون   سايتوكينگيري غلظت     هدف از اين مطالعه، اندازه    . است
   .ها با درماتيت آتوپيك در شيرخواران بود  آني در شير مادر و رابطه 4 - و اينترلوكين13

زمان با آن  هم .انتخاب گرديدندهاي مورد از شير مادران داراي شيرخوار مبتلا به درماتيت آتوپيك  نمونه: روش بررسي
) يـا هرگونـه بيمـاري آلرژيـك ديگـر     (ه درماتيـت آتوپيـك   هاي كنترل از شير مادران داراي شيرخوار غير مبتلا ب      نمونه

 .گيري شد  اندازهبا تكنيك الايزاشير مادر ذكر شده موجود در هاي التهابي و ضدالتهابي  يتوكيناسغلظت . ندانتخاب شد
 چنين، شدت بيماري بر اساس شاخص هم. آوري اطلاعات اخذ گرديد اطلاعات دموگرافيك با استفاده از يك فرم جمع

(SCORAD) Scoring Atopic Dermatitisمورد آناليز قرار گرفتنيز ارتباط متغيرها .  تعيين شد .  
داري در گـروه مـورد    طور معني ه بIL-13 و IFN-γهاي  يتوكينا، غلظت سUnpaired t-testبر اساس نتايج آزمون  :ها يافته

، روي افزايش شـانس     IFN-γ لجستيك، تنها اثر     ونياما، در آزمون رگرس   ). =02/0P و   =04/0Pبه ترتيب   (افزايش داشت   
  ).=02/0P(دار شد  ابتلا به بيماري در گروه مورد، از نظر آماري معني

خـوار مبـتلا بـه درماتيـت آتوپيـك       در شير مـادران داراي شـير   IL-4  و IFN-γ،IL-13هاي  يتوكيناغلظت س: گيري نتيجه
البتـه، شـانس ابـتلا بـه        .  در شير مادران دو گـروه يكـسان اسـت          TNF-αيتوكين  ايابد و در مقابل، غلظت س       افزايش مي 

  .يابد افزايش مي% 49 ميزان  به،)pg/mL برحسب (IFN-γ واحد در غلظت 10با افزايش ، درماتيت آتوپيك

 آلفـا،   - گامـا، فـاكتور نكـروز تومـور        -اينترفـرون  سـايتوكين، درماتيت آتوپيك، تغذيه با شـير مـادر،          :كليدي كلمات
  .الايزا ،4 -، اينترلوكين13 -وكيناينترل

 

  
 يك بيماري التهابي مـزمن  (Atopic dermatitis)آتوپيك درماتيت 

هـا در ايجـاد       اي از فـاكتور     باشـد و مجموعـه      دار پوست مـي     و خارش 
عبارتند از زمينه ژنتيكي، اختلال     ها    برخي از آن  بيماري نقش دارند كه     

 ، عوامل عفـوني و    )مثل تغذيه ( سد پوستي، عوامل محيطي      در عملكرد 
  ترين اختلال  ن بيماري رايجـ اي1.كـاي ايمونولوژيـه يـ بدخيميـگاه

  
 از كل موارد بيمـاري      %45كه   طوري ه ب ،باشد  ميخواران    شيرپوستي در   

عمـل آمـده     ه بنا بر مطالعات ب    2.شوند  در شش ماه اول زندگي آغاز مي      
درماتيت آتوپيك بـا افـزايش در شـيوع آسـم،           مشخص شده است كه     

 در بـين    3.باشد   آلرژيك و گاستروانتريت همراه مي     رينوكونژونكتيويت
ژنتيكي براي پيدايش درماتيت آتوپيك، نقش تغذيه نـوزاد          عوامل غير 

 تغذيـه  ،دلايل متعدد ه ب4.بيش از سايرين مورد بررسي قرار گرفته است  
. شـود  غذيه نوزاد در نظـر گرفتـه مـي       عنوان روش برتر ت    هبا شير مادر ب   

 مقدمه

 

  651 تا 640هاي  ، صفحه10 شماره،70دوره،1391ديمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  يلمقاله اص

    12/07/1391:     تاريخ پذيرش14/06/1391: تاريخ دريافت مقاله                  چكيده
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 5.هاي آلرژيك مورد بحث است      گيري از بيماري    البته نقش آن در پيش    
مطالعات زيادي در زمينه رابطه تغذيه با شير مادر و درماتيت آتوپيـك             

 .باشـند    اما اين مطالعات داراي نتايج متناقضي مي       ،صورت گرفته است  
 اثـر حفـاظتي را نـشان        كه، برخي از مطالعـات مـذكور، يـك         طوري هب

 را عنـوان    8 و يا اثرات مـضر     7 با اين وجود، سايرين اثري خنثي      6،دادند
 ايـن   9.باشـد    مـي  هـا   سـايتوكين شير انـسان حـاوي انـواعي از         . كردند

غـدد شـيري ترشـح      موجـود در    هـاي     از سـلول  عمومـاً    هـا   سايتوكين
هـايي هـستند كـه در تنظـيم           يني گليكـوپروت  ،هـا   يتوكيناس 10.شوند  مي

 هاي مهم سـلولي ماننـد بقـا، تكثيـر، تمـايز و فعاليـت نقـش                  عملكرد
  التهاب در بيمـاري    روندشواهد موجود حاكي از آن است كه         11.دارند

در مرحلـه اوليـه بيمـاري       : باشـد   اي مـي    دو مرحلـه   ،درماتيت آتوپيك 
روي بيماري بـه    غالب هستند كه با پيشT helper-2 (Th2)هاي  سلول

اي   به گونـه 12.يابند تمايز مي Th1 و Th0هاي  لولسمت فاز مزمن به س   
 در ضايعات حـاد بيمـاري   IL-13) و (Th2 IL-5, IL-4 يها سايتوكينكه 

ــلول   ــزمن، س ــايعات م ــستند و در ض ــب ه ــاي  غال و  Th0، Th1ه
ــايتوكين ــا س  Granulocyte-Macrophage و IL-5, IL-12, IFN-γي ه

Colony Stimulating Factor (GM-CSF)
تعدادي از . يابند يش ميافزا 13

  . مورد توجه هستندتر شيها ب اين سايتوكين
IL-4 :  ــايتوكين ــن سـ ــلول   ايـ ــايز سـ ــراي تمـ ــد Th2بـ ، توليـ

Immunoglobulin-E (IgE) باشـد  و فراخواني ائوزينوفيل ضروري مي .
، ماستوسيت و غير فعال       ها، بازوفيل   تمايز لنفوسيت  علاوه در رشد و    هب

   14.دكردن ماكروفاژ نقش دار
IL-13 : التهاب آلرژيك مهميك مدياتور اين سايتوكين (anti-Th1/ 

pro-Th2) يتوكين در ضـايعات هـر دو نـوع حـاد و            ااين س  15.باشد  مي
 به طـور مـستقيم    و ممكن است     16شود  مزمن درماتيت آتوپيك بيان مي    

 و ارتشاح ائوزينوفيل، عبور از مرحله حاد بيماري به          IL-5با القاي بيان    
   17.ه مزمن را تسهيل كندمرحل

IFN-γ : هاي آتوپيك    داراي نقشي مركزي در بيماري     اين سايتوكين
  ، از توليد بيش از حـد IL-4 توسط   IgEباشد كه از طريق مهار توليد         مي

  18.كند بادي ممانعت مي اين آنتي
TNF-α :با القاي بيـان مقـادير زيـاد    اين سايتوكين Regulated on 

)RANTES( Activation, Normal T-cell Expressed and Secreted 

 19.كنـد   ايفاي نقـش مـي     Th2ها، در حفظ فنوتيپ       توسط كراتينوسيت  
 TNF-α, IFN-γي ها سايتوكين غلظت گيري اندازه هدف از اين مطالعه،

 IL-13 وIL-4 دردرماتيــت آتوپيــكهــا بــا   و رابطــه آنر شــير مــادرد  
چه در پژوهش حاضر كه       چناننگارندگان معتقدند كه    . ان بود شيرخوار

زا و ضدالتهابي موجـود در شـير       هاي التهاب   به قصد ارزيابي سايتوكين   
انجـام  ) هـا  ترين آن يا اصلي و(اي نوزادان   عنوان تنها ماده تغذيه     مادر به 

هـم خـوردن      شده است و با انجام مطالعات مكرر، ثابت شـود كـه بـه             
زايي   ، در بيماري   شير هابيهاي التهابي و ضد الت      توازن الگوي سايتوكين  

هـاي   تـوان شـير     گـاه مـي     اي دارد، آن    درماتيت آتوپيك نقـش برجـسته     
آفرين را با يك آزمايش ساده ايمونولـوژي شناسـايي نمـوده و               التهاب

  .ها را از رژيم غذايي كودكان مبتلا به درماتيت حذف نمود آن
  

  
 - و بـه صـورت مـورد       يل ـي تحل -يفيپژوهش حاضر از نوع توص    

 سـال از    يك ي كرمان در بازه زمان    ي شهر تياست كه در جمع    شاهدي
)  نفر 50( مورد   يها  نمونه.  انجام گرفت  1390 تا دي ماه     1389دي ماه   

از شير مادران داراي شيرخوار مبتلا به درماتيت آتوپيـك بـا محـدوده              
رژي بيمارسـتان   كننده به درمانگاه آسم و آل       ماه مراجعه  24تا  يك  سني  
 يارهـا يمعو كلينيـك بعثـت كرمـان و بـر اسـاس             كرمـان   پور    افضلي

 توسـط متخـصص اطفـال و فـوق تخـصص آسـم و               ينيتشخيص بال 
 چنين شدت بيماري بر اساس شـاخص       هم. وارد مطالعه شدند   آلرژي،

ايـن  . تعيـين شـد   (Scoring Atopic Dermatitis, SCORAD) اسـكوراد 
درجـه صـفر    : شـود   گروه تقسيم مي   چهارشاخص بر اساس شدت به      

و بـر طبـق     ) <50 (ديو شـد  ) 50 تـا    25(، متوسط   )>25 (في، خف )0(
 امـا بـا توجـه بـه         20.شـود  ي م ـ يگـذار    اسكوراد نمـره   ي قرارداد اريمع

 حاصله، اطلاعـات مطالعـه حاضـر در مـورد ايـن             يها  داده يپراكندگ
 ـ امت 25 ريشاخص به دو گروه ز      ـ  يازي  ـ امت 25 از   شي و ب و  >25 (يازي

از )  نفـر  50(هـاي كنتـرل         زمان با آن نمونه    هم. دي گرد يندب  طبقه) <25
يا هرگونـه   (شير مادران داراي شيرخوار غير مبتلا به درماتيت آتوپيك          

 ش،يخـواران مـورد آزمـا       شـير . انتخاب شـدند  ) بيماري آلرژيك ديگر  
هاي  يديهيستامين، استرو  از داروهاي آنتي  كي چيحداقل دو هفته قبل، ه    

  . كردند ي استفاده نماتميك و موضعي رسيس
خـواران دو گـروه       آوري اطلاعات، شير    با استفاده از يك فرم جمع     

 اطلاعات دموگرافيك از جمله رابطه      ريسا. يافتند مياز نظر سن تطابق     
 و  خـوار   ري جـنس ش ـ   ،يمـار ي ب يخويشاوندي والدين، سابقه خـانوادگ    

  بررسيروش
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 ـ كل تي و رضـا   يـد ثبـت گرد   در دو گروه     زي ن رخوار،ي ش هينحوه تغذ   هي
در نهايـت،  .  قبل از ورود به مطالعه اخـذ گرديـد    شي مورد آزما  رانماد

 مـادر بـر   ريش ـموجـود در     يالتهاب  و ضد  ي التهاب يها  نيتوكياغلظت س 
 الايزا و طبق دسـتورالعمل شـركت سـازنده          يشگاهياساس تست آزما  

  .  شديريگ اندازه
بدين . نجام گرفت ها به طريقه ساده ا      آوري نمونه  جمع: گيري  نمونه

و بـر   (ي آلرژي اطفال     به مركز درمان   گانكنند   مراجعه از بين صورت كه   
با نظر متخـصص اطفـال و       اساس معاينه باليني و معيارهاي تشخيصي       

 مادران داراي شيرخوار مبـتلا      تعدادي از ) فوق تخصص آسم و آلرژي    
ي  مـادران دارا تعـدادي از  عنوان گـروه مـورد و    بهبه درماتيت آتوپيك  

يا هرگونـه بيمـاري آلرژيـك       (شيرخوار غير مبتلا به درماتيت آتوپيك       
 آنـان هاي شير      نمونه  سپس و انتخاب شده عنوان گروه كنترل       به )ديگر
پـس از   ( كي آسپت طي تحت شرا  ماريليتر توسط خود ب        ميلي 10 زانيبه م 
منظـور     به لي استر ني پنبه آغشته به نرمال سال     اي كردن ناحيه با گاز      زيتم
 ـاخـذ گرد )  فلـور پوسـت  ياهش بـار آلـودگ   ك  50 هـاي  در لولـه  و دي

 جدا شدن قسمت    نظوربه م . آوري شد    فالكون استريل جمع   ليتري  ميلي
 به مدت   يآور  ها پس از جمع      نمونه گر،يد كي از   ري ش يي و ما  دار يچرب
) زدن كنـار يـا   (حـذف   از  پس  .  شدند يدار ه نگ خچاليساعت در    24

 گرديده و تعـدادي     برداشت تحتاني شير    مقداري از بخش  لايه چربي،   
 شـفاف  )ميكروتيـوب  ( لوله اپنـدورف  چند دراز آن    )اليكوت(مقسوم  
تر از حذف چربي شير و عدم تـداخل           منظور اطمينان بيش    به .تهيه شد 

پـنج  (شدند   فوژيسانترهاي مزبور     ها، لوله   نيتوكاي س در مرحله سنجش  
لـول آبگـون فاقـد      مح(  نمونـه شـير    مـايي بخش   و   )g4000دقيقه در   

ــي ــسيون چرب ــا  )سوسپان ــان انجــام آزم ــا زم ــ در فرشيت C زري
º 20- 

اساس مطالعات مـشابه     بري مورد نياز    ها  نمونه تعداد.  گرديد يدار هنگ
 ـ 22 شـاهد  70 مورد و    63 اي 21 نفر در هر گروه    21مثلا  (  مـورد و    15 اي

در مطالعه حاضر بـا      كه    به اين صورت    زده شد  ني تخم )23 شاهد هفت
 و بـا هـدف بـالاتر بـردن          ي مورد بررس ـ  يرهايظ نمودن تعداد متغ   لحا

 نفـر  100تعـداد   نهايتـا    تـر،   حي صـح  يهـا  ييگـو   شيقدرت مطالعه و پ   
  .انتخاب شدند)  شاهد50 مورد و 50(عنوان نمونه  هب

 ي كـاف  حاتي افراد مورد مطالعه در مورد نحوه انجام كـار توض ـ          به
 هي كل تيييد شد و رضا   پژوهش حاضر توسط كميته اخلاق تا     . داده شد 

 ي برا مارانيب.  قبل از ورود به مطالعه اخذ گرديد       شيمادران مورد آزما  
  در فرم ات افزوده ـ اطلاعهـيد و كلـلا آزاد بودنـه كامـه مطالعـورود ب

  .  اطلاعات محرمانه مانديآور جمع
هاي   سازي نمونه    از آماده  پس: يزا با تكنيك الا   ها  سايتوكين سنجش
يتوكين بــر اســاس تــست اگــروه، غلظــت هــر چهــار ســشــير در دو 

 ,U-CyTech) الايزا و طبق دسـتورالعمل شـركت سـازنده   يشگاهيآزما

The Netherlands) هـاي   بـادي  تكنيك الايـزا از آنتـي  .  شديريگ اندازه
 ـ   استفاده مـي   ها  ژن   به منظور شناسايي آنتي    24 با آنزيم   شده دار نشان  .دكن

  چاهك پليت الايـزا    96 )كوت كردن (آستركشي  طور مختصر، براي     هب
(Microtiter plate)،مقــدار  µl50 بــادي ضــد   آنتــيظياز محلــول غلــ

 Phosphate Buffered Saline, pH تريل يلي مپنج  مورد نظر بهنيتوكيسا

7.4 (PBS)  و بـه آرامـي مخلـوط    ) 1:100  نهاييبا رقت(اضافه گرديد
اهك اضافه شـد و      محلول آماده شده به هر چ       اين  از µl50 سپس. شد
 بـه   پليت،در نهايت. پر شد (PBS) نيبافر فسفات سالديگر از  µl50با 

C  ساعت در  دو تا   يك مدت
º 37   بـار   هفـت پـس از    . ديـد  انكوبـه گر 

 ـهـا   شستشوي چاهك  ،Tween 05/0 %PBS containing  (PBST) 20اب
 Bovine serum albuminبلــوك كننــده  بــافر  از µl200 مقــدار

(BSA)}10% {PBS containing سپس، پليـت بـه مـدت    . اضافه گرديد
C  ساعت در  يك

º 37   بلـوك كننـده     بـافر تخليـه    از   پـس .  انكوبه شـد
اسـتاندارد و   هـاي     از نمونـه   µl100 ،)ي بعـد  ي به شستـشو   ازيبدون ن (

C  سـاعت در   دوتست به هر چاهك افزوده شد و پليت به مدت           
º 37 

 ـو(انكوبه گرديد     ـ ل نيتوكاي محتـوي اسـتاندارد س ـ     الي  5/0 در   زهيليوفي
 نيتوكايس ـغلـيظ   سپس استاندارد   .  شد هي ته لي آب مقطر استر   تريل يليم
 يدار  در حـال ذوب نگـه      خي ي رو -محلول استوك عنوان    به شده   هيته

 براي  BSA5/0%-PBST (PBST-B)  از  متفاوتي مقاديرشده و بلافاصله با     
ظت مورد   غل ترين   و پايين   بالاترين  شد به نحوي كه    قيرق يتوكيناهر س 
 در محدوده استاندارد مورد استفاده در كيت الايزا قـرار           ،نيتوكاينياز س 
 µl100 ها با بافر شستـشو،       بار شستشوي چاهك    هفت  پس از  .)گرفت

 رقيـق   )بيوتينيله( ثانويه   بادي  فريز شده محتوي محلول آنتي     اليكوت   از
 آب  تـر يل يل ـي م 5/0 ليـوفيليزه بـا افـزودن        بيوتينيلههاي   بادي  آنتي(شده  

برداشـته و   ) گردد ميبادي آماده     آنتي حاوي پودر    مقطر استريل به ويال   
كـه   پـس از ايـن  ). 1:100رقـت  (اضـافه شـد    PBST-B تريل يلي م10به 

 از اين محلـول بـه       µl100 محلول آماده شده به آرامي مخلوط گرديد،      
C  سـاعت در   يـك سپس پليت بـه مـدت       . چاهك افزوده شد   هر

º 37 
 هـا بـا بـافر شستـشو،          بار شستشوي چاهـك    هفتاز  پس  . انكوبه شد 

µl100محتــوي محلــول ده از اليكــوت فريــز شــ HRP conjugated 
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streptavidin (SPP conjugate)  ليوفيليزه بـا افـزودن   پودر(رقيق شده 
 10برداشته و بـه  )  آب مقطر استريل به ويال آماده گرديد   تريل يلي م 5/0
پس از مخلوط كردن آرام ). 1:100رقت (اضافه شد  PBST-B تريل يليم

.  از اين محلول به هر چاهـك افـزوده شـد           µl100  آماده شده،  محلول
C  ساعت در  يكسپس، پليت به مدت     

º 37  هفـت پـس از  .  انكوبه شد 
 از محلـول سوبـسترا      µl100 ها با بافر شستـشو،      بار شستشوي چاهك  

 (Tetramethylbenzidine, TMB)  تترامتيـل بنزيـدين  ابتدا يك قرص{
 (Dimethyl Sulfoxide, DMSO) ايدمتيل سولفوكس  ديتريل يليميك در 

 بـافر   تـر يل يل ـي م 10سپس، به منظور تهيه محلـول سوبـسترا،         . حل شد 
 به هر چاهك اضافه شـد       }سوبسترا اضافه گرديد و كاملا مخلوط شد      

در .  در دماي اتاق و در تاريكي قرار گرفـت  قهي دق 30و پليت به مدت     
مـولار    (H2SO4) 2كيلفور سـو دي اس ـµl50ا افـزودن  نهايت، واكنش ب

 رنگ ايجاد شده توسط يك دستگاه الايزا    متوقف گرديد و محلول زرد    
 450در طـول مـوج    }.ELISA Reader, Biotek, U.S (ELX800){خوان 
 ـ بـا مقا   ) نانومتر 630و طول موج مرجع      (نانومتر  ـ( شـدت نـور      سهي  اي

Optical Density, OD)  غلظـت هـر   . رد خوانـده شـد  تست با اسـتاندا
 (pg/mL)ليتـر   در ميلـي يكـوگرم يتوكين در نمونه شير بـر حـسب پ  اس

   .محاسبه گرديد
 ـ ا در: هـا    داده  تجزيه و تحليل    ي آمـار  يهـا    پـژوهش، از روش    ني

 في توص ـ ي بـرا  يفياز آمار توص ـ  .  بهره گرفته شد   ي و استنباط  يفيتوص
سـپس  . سـتفاده شـد    ا ي فراوان يها   جداول و نمودار   مي تنظ زيها و ن   داده
 ـها به صورت تـك متغ        داده لي و تحل  هيتجز  ـ و چنـد متغ    رهي  انجـام   رهي

 ـ تك متغيدر آزمون آمار. گرفت  ـ و Unpaired t-test  از آزمـون رهي ا ي
Mann-Whitney U-test  ري غعي توزيدارا(دار   چولهيرهايمتغدر مورد 

 در ميـانگين غلظـت      دار ي هـر گونـه اخـتلاف معن ـ       نيي تع يبرا) نرمال
  .  دو گروه مورد و شاهد استفاده گرديدني بها سايتوكين
 در ميانگين غلظت    دار ي هر گونه اختلاف معن    نيي تع يچنين برا  هم

، از ايـن آزمـون اسـتفاده        SCORAD  دو گروه شاخص   ني ب ها  سايتوكين
 ـدر روش چند متغ   . گرديد  ـ ارتبـاط مـستقل هـر        ي و بررس ـ  رهي  از  كي

 لجستيك بهره گرفته    ونيوش رگرس  از ر  ها  سايتوكين با غلظت    رهايمتغ
  . شد

داشـتند يـا در آزمـون تـك          <25/0Pين منظور متغيرهايي كـه      ه ا ب
در . دار شده بودند، در مدل آماري لجـستيك وارد شـدند            متغيره معني 

 و سپس همه متغيرهـا در كنـار هـم           انهابتدا هر متغير به صورت جداگ     

 افزار با استفاده از نرم   ها     داده لي و تحل  هيتجز. مورد بررسي قرار گرفتند   
SPSS 05/0در تمام موارد،    .  انجام شد  18 راستيوP≤ دار ي معن ـ ي، مبنا 

 .ها قرار گرفت بودن اختلاف

  

  
دسـت آمـده از افـراد مطالعـه حاضـر در             هاطلاعات دموگرافيك ب  

ــشان داده شــده اســت1جــدول  در ايــن مطالعــه محــدوده ســني  .  ن
 مـاه   هشت تا   يكها بين    آن% 2/58 ماه بود و     24تا   يكان از   خوار  شير

چنين، ارتباط بين رابطه خويشاوندي والدين، سابقه        هم). =98N(بودند  
خانوادگي بيماري، جنس شيرخوار و نحوه تغذيه شيرخوار با احتمـال           

 شـاهد   ابتلا به درماتيت آتوپيك بررسي شد و نتايج حاصـل بـا گـروه         
ها نشان داد كه فراواني و درصد شـيرخواران           ليز داده آنا. مقايسه گرديد 

داراي سابقه خانوادگي درماتيت آتوپيك و شيرخواران پـسر در گـروه            
دار   مورد بالاتر از گروه شاهد است و اين اختلاف از نظر آماري معنـي             

هـاي رابطـه      در مقابل، در متغيـر    ). =03/0P و   =001/0Pبه ترتيب   (بود  
بـرداري و    وه تغذيه شيرخوار در زمان نمونه     خويشاوندي والدين و نح   

داري در فراواني و درصد بين         ماهگي، اختلاف معني   شش زير سن    در
ــشد  ــه ترتيــب (دو گــروه مــشاهده ن ). =41/0P و =16/0P=، 79/0Pب

گيـري بـر اسـاس        انـدازه (چنين شـدت بـاليني درماتيـت آتوپيـك           هم
 گرفـت،   هاي شـير مـورد ارزيـابي قـرار          در نمونه ) SCORADشاخص  

شاخص (خواران خفيف      شير 31%)0/62(كه شدت بيماري در       طوري هب
هـا از بيمـاري بـا شـدت           آن 19%)0/38(بود و   ) 25تر از     اسكوراد كم 

   ).25تر از  شاخص اسكوراد بيش(بردند  متوسط و شديد رنج مي
التهابي بين دو   و ضد هاي التهابي      و مقايسه سايتوكين   غلظتتعيين  

 التهابي و ضـد   TNF-α و   IFN-γ ي التهـابي  هـا   كينسـايتو  غلظـت  :گروه
(anti-Th1 / pro-Th2) IL13  وIL-4  ــك الا ــتفاده از تكني ــا اس ــزا  ب ي

هـاي شـاهد مقايـسه گرديـد         گيري شد و نتايج حاصل با گـروه         اندازه
  ). 2جدول (

ــي ــتلاف معن ــروه IL-13 و IFN-γداري در غلظــت  اخ ــين دو گ  ب
ميـانگين غلظـت هـر دو       ). =02/0P و   =04/0Pبه ترتيب   (مشاهده شد   

يتوكين مذكور در گروه مورد در مقايـسه بـا گـروه شـاهد افـزايش                اس
 در گروه   85/5±72/3 و   37/17±96/41 (Mean±SD) ترتيببه  (داشت  

  كه   در حالي،)دـروه شاهـ در گ38/4±37/2 و 35/35±16/14ورد و ـم

 هايافته
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       در شير مادر و ارتباط با درماتيت آتوپيك4 - و اينترلوكين13 -، اينترلوكينTNF-αغلظت اينترفرون گاما،                644

    

   651 تا 640، 10، شماره 70، دوره 1391 دين، مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهرا 

  وهخواران دو گر  توزيع فراواني اطلاعات دموگرافيك شير:1جدول 

2 آزمون آماريها بر اساس  مقايسه *
χ05/0در تمام موارد،  و  انجام شدP≤دار هستند از نظر آماري معني ** .ها قرار گرفت  بودن اختلافدار ي معني، مبنا.  

  
  ها  آنمقايسه مورد و شاهد و بين دو گروه IL-13التهابي   و ضدIFN-γ التهابي  يتوكيناس )pg/mL( تعيين غلظت :2جدول 

 .دار هستند هر دو متغير از نظر آماري معني .ها قرار گرفت  بودن اختلافدار ي معني، مبنا≥05/0Pدر تمام موارد،  انجام شد و Unpaired t-testها بر اساس آزمون آماري  مقايسه *

   گروه شاهد گروه مورد متغير

P*  

  )ماه(سن 
8-1  

16-9  
24-17  

    تطابق يافته  تطابق يافته
  

  رابطه خويشاوندي والدين
  خير
  بلي

  مجموع

  
)68/0(%34  
)0/32(%16  
)0/100(%50  

  
)2/54(%26  
)8/45(%22  
)0/100(%48  

  
16/0  

  سابقه خانوادگي بيماري
  خير
  بلي

  مجموع

  
)0/34(%17  
)0/66(%33  
)0/100(%50  

  
)7/66(%32  
)3/33(%16  
)0/100(%48  

  
**001/0   

  خوار جنس شير
  پسر
  دختر

  مجموع

  
)0/68(%34  
)0/32(%16  
)0/100(%50  

  
)8/45(%22  
)2/54(%26  
)0/100(%48  

  
**03/0  

  برداري نحوه تغذيه شيرخوار در زمان نمونه 
   با شير مادرانحصاري

  توام با شيرخشك  مادرشير
   مادر و غذاي كمكيشير
  جموعم

  
)0/44(%22  
)0/12(%6  
)0/44(%22  
)0/100(%50  

  
)5/37(% 18  

)6/14(%7  
)9/47(%23  
)0/100(%48  

  
79/0  

   ماهگيششسن تر از  كمنحوه تغذيه شيرخوار در 
   با شير مادرانحصاري

   مادر توام با شير خشكشير
  مجموع

  
)0/80(%40  
)0/20(%10  
)0/100(%50  

  
)9/72(%35  
)1/27(%13  
)0/100(%48  

  
41/0  

  SCORAD شاخص 
25<  
25>  

  مجموع

  
)0/62(%31  
)0/38(%19  
)0/100(%50  

  
-  

  

  
  

 

P*  متغير گروه مورد گروه شاهد 

   ميانگين معيار انحراف ميانگين معيار انحراف
04/0  16/14 35/35 37/17 96/41 

  
IFN-γ  

02/0  37/2 38/4 72/3 85/5 
 

IL-13 
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  ها  آنمقايسه امتيازي و 25 امتيازي و بيش از 25 زير بين دو گروهالتهابي  يتوكين ضدا و دو سIFN-γ التهابي  يتوكيناس )pg/mL( تعيين غلظت :3جدول 
   <25SCORAD<  25SCORAD  متغير

P*  

    معيار انحراف  ميانگين  معيار انحراف  ميانگين  
IFN-γ  38/44 44/18  26/38 35/15 24/0  
IL-13  45/6 16/4 92/4 74/2 16/0  

IL-4  0/4 86/1 31/3 90/0 15/0  
  .دار نيستند  هيچ يك از متغيرها از نظر آماري معني.ها قرار گرفت  بودن اختلافدار ي معني، مبنا≥05/0Pدر تمام موارد،  انجام شد و Unpaired t-testها بر اساس آزمون آماري  مقايسه *

  
  هاي مورد بررسي با درماتيت آتوپيك دو گروه و ديگر متغيرهاي  يتوكيناسغلظت  ارتباط بينتعيين  :4جدول 

  چند متغيره    تك متغيره  
  OR  CI  P  OR  CI  P  متغير

  02/0**  050/1- 103/2  486/1**  05/0**  004/1- 705/1  309/1**  در شير*IFN-γغلظت 
  09/0  974/0- 410/1  172/1  02/0**  020/1- 345/1  171/1**  در شيرIL-13 غلظت 
  86/0  752/0- 270/1  977/0  59/0  851/0- 326/1  062/1  در شيرIL-4 غلظت 

  50/0  257/0- 932/1  704/0  16/0  244/0- 265/1  556/0   والدينرابطه خويشاوندي
 >001/0**  234/2-653/17  280/6**  002/0**  679/1- 976/8  882/3** سابقه خانوادگي بيماري

  007/0**  075/0- 665/0  224/0**  003/0**  175/0- 906/0  398/0**  خوار  جنس شير
 رهاي از متغ  كي هر   قي تطب يبرا .دار هستند   از نظر آماري معني    ** .، صورت گرفته است    واحد افزايش  10يتوكين بر حسب    اهاي حاصله، محاسبه اين س      در داده ) نسبت شانس ( ORبا توجه به مقادير پايين       *

  .ه شدي اراConfidence Interval (CI) و Odds Ratio (OR)صورت   بهجي و نتادي استفاده گردLogistic regressionدر حضور هم از آزمون آماري 

  
روه مـورد در    داري در گ     اختلاف معني  IL-4 و   TNF-αغلظت  در مورد   

 و =38/0Pبــه ترتيــب (هــاي شـاهد مــشاهده نـشد    گـروه مقايـسه بــا  
16/0P= .(   طور ظاهري افزايش اندكي در غلظت        هبهر چندIL-4)  البته
خواران آلرژيـك در مقايـسه بـا گـروه         در شير ) دار  معني  غير صورت  به

  ).1نمودار (شد  شاهد ديده 
ــه ــره  طبق ــر اســاس نم ــاليني بيمــاري ب ــدي ب ــذار بن ــاط : يگ ارتب
 -anti-Th1 / pro) التهابي  و ضدTNF-α و IFN-γ هاي التهابي سايتوكين

Th2) IL-13   وIL-4  گونـه   هـيچ .  بررسي شـد شدت درماتيت آتوپيك با
 25هـا در گـروه زيـر          داري در غلظـت ايـن سـايتوكين         اختلاف معني 

 به ترتيب( امتيازي مشاهده نشد    25امتيازي در مقايسه با گروه بيش از        
ــ ــايتوكينب ــاي  راي س ــراي =54/0P و =TNF-α ،24/0P و IFN-γه  و ب

ــن وجــود، ). =15/0P و =IL-4 ،16/0P و IL-13هــاي  ســايتوكين ــا اي ب
  التهابي، در دـن ضـوكيـيتا و دو سIFN-γي ـابـن التهـوكيـيتاغلظت س

  
  
  
  
  
  
  
  

و بين دو گروه مورد و شـاهد  IL-4  التهابي ضد يتوكيناس تعيين غلظت :1نمودار 
 رسـم شـده   Box Plotيتوكين در هر دو گـروه،  انرمال اين س دليل توزيع غير هب.  آن دومقايسه
 Q2، %)25چـارك اول يـا   ( Q1، )حـداقل ( Min دهنده مقادير نشان) از پايين به بالا(ها   بار،است

تر  مقادير كم . باشند  مي )حداكثر (Maxو  %) 75چارك سوم يا     (Q3،  )يا ميانه % 50چارك دوم يا    (
هـا بـر اسـاس تـست      مقايـسه . صورت دايره رسـم شـده اسـت     هتر از حداكثر ب    از حداقل و بيش   

  .بود <05/0P.  انجام گرفتMann-Whitney U-testناپارامتري 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tu

m
j.t

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
8-

17
 ]

 

                             6 / 12

https://tumj.tums.ac.ir/article-1-67-fa.html


  
       در شير مادر و ارتباط با درماتيت آتوپيك4 - و اينترلوكين13 -، اينترلوكينTNF-αغلظت اينترفرون گاما،                646

    

   651 تا 640، 10، شماره 70، دوره 1391 دين، مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهرا 

هـاي    بـه ترتيـب ميـانگين     (خواران مبتلا به نـوع خفيـف بيمـاري            شير
خواران داراي انواع متوسـط و        شير در مقايسه با  ) 0/4 و   45/6،  38/44

، افزايش  )31/3 و   92/4،  26/38هاي    به ترتيب ميانگين  (شديد بيماري   
هـاي هـر دو گـروه بـا           سـايتوكين ). 3جـدول   (داري داشت     معني   غير

به ترتيب  ( رابطه معكوسي داشتند كه چندان قوي نبود         شدتشاخص  
 و بـراي  =r -09/0 و  =TNF-α ،17/0-r و IFN-γي هـا  سايتوكينبراي 

براي در نهايت،  ).=r -21/0 و  =IL-4 ،20/0-r  وIL-13ي ها سايتوكين
 ـ        متغير هر يك از  كه اثر    اين طـور   هها در حضور هم تطبيـق داده شـود ب
 در دو   هـاي توصـيفي      و متغيـر   يتوكينا س چهار اين   غلظتزمان اثر    هم

 مقايـسه  (Logistic regression)  رگرسيون لجستيكگروه با استفاده از
فاصـله   و (Odds Ratio, OR) نس نـسبت شـا  صـورت  شده و نتايج بـه 

 در آزمـون  .)4جـدول   (ه شديارا Confidence) (Interval, CIاطمينان 
 IL-13و   IFN-γي  هـا   سـايتوكين  متغيره غلظت     رگرسيون لجستيك تك  

 و =05/0Pبــه ترتيــب (دار بــود  بــين دو گــروه داراي اخــتلاف معنــي
02/0P= .( متغيره تنها غلظت     كه در آزمون چند      در حاليIFN-γ  از نظـر 

  ). =02/0P(دار شد  آماري معني
-IFNيتوكين التهابي اتر س احتمالا اين مسئله ناشي از نقش برجسته      

γ    چنين بررسـي     هم. باشد   در درماتيت آتوپيك ميOR   و CI   نـشان داد  
، شـانس ابـتلا     IFN-γ واحد افزايش در شير مصرفي در        10كه به ازاي    
هـاي توصـيفي نيـز        ر مورد متغير  د.  افزايش يافته است   %49به بيماري   

و ) وجـود سـابقه خـانوادگي بـه فقـدان آن          (سابقه خانوادگي بيماري    
در هر دو آزمون تـك متغيـره و چنـد           ) دختر به پسر  (جنس شيرخوار   

كـه  ) =007/0P و   >001/0Pبه ترتيب   (دار داشتند     متغيره اختلاف معني  
  . باشد گر نقش مستقل اين دو متغير مي بيان

خواران داراي سابقه خانوادگي درماتيت آتوپيـك         ر شير در واقع، د  
در مقايسه با گروه فاقد سـابقه خـانوادگي بيمـاري، شـانس ابـتلا بـه                 

  . تر است  بار بيش28/6بيماري، 
ن پـسر،   خـوارا   خواران دختر در مقايـسه بـا شـير          چنين در شير   هم

كه   ناز طرفي با توجه به اي      .يابد  كاهش مي % 78شانس ابتلا به بيماري،     
داري    در آزمون چند متغيره بين دو گروه اخـتلاف معنـي           IL-13 غلظت

 بـا دو     يتوكينانداشت، براي اطمينان از اعتبار نتايج رابطه بين ايـن س ـ          
 و  IL-13 داري بـين    گونه ارتباط معني    هيچ. يتوكين ديگر سنجيده شد   اس

IFN-γ   79/0( ديـده نـشدP=(،   امـا بـين IL-13 و IL-4 دار   معنــي  رابطـه
  ). =r-198/0(كه چندان قوي نبود  معكوسي مشاهده شد

  
  

ترين اختلالات پوستي در كودكـان        درماتيت آتوپيك يكي از رايج    
اي    در مطالعـه   6.باشـد    درصد در دهه اول زندگي مي      20 تا   10با شيوع   

 ـ دو در كودكـان زيـر   %8مشابه، شيوع اين بيماري به ميزان       ه  سـال و ب
 در  25. سال گـزارش شـد     11 تا   دو در كودكان با رنج سني       %2/6ميزان  

خوار، تطابق يافتنـد      هاي دو گروه از نظر سن شير        مطالعه حاضر، نمونه  
 مـاه   24 تا   يكخواران در دو گروه مورد مطالعه بين          و طيف سني شير   

 تـا   يـك خواران در محـدوده سـني         تر شير  از طرفي، بيش  . قرار گرفت 
ها نيـز همـين محـدوده سـني را            ند كه در ساير پژوهش     ماه بود  هشت

 مـاه اول    شـش  چرا كه شروع بيمـاري اغلـب در          ،شده است   شامل مي 
خـواران     ديگر خصوصيات دموگرافيك كـه در شـير        26.باشد  زندگي مي 

رابطـه خويـشاوندي    : ، عبارتنـد از   نـد دو گروه مورد ارزيابي قرار گرفت     
خـوار، نحـوه تغذيـه        ير، جـنس ش ـ    بيمـاري  خـانوادگي سابقه  ،  والدين

و )  مـاهگي  شـش بـرداري و در زيـر سـن          در زمـان نمونـه    (شيرخوار  
  . SCORADشاخص 

باشـد كـه ناشـي از       عـاملي مـي     درماتيت آتوپيك يك بيماري چند    
در مطالعه حاضر، در بين عوامل ژنتيكي،       . كنش ژن با محيط است      ميان

 مـاري  بي خـانوادگي سـابقه   و  ) خـوني  هـم  (رابطه خويشاوندي والدين  
نتـايج  . مورد بررسـي قـرار گرفتنـد   ) تاريخچه مثبت در بستگان بيمار  (

ترين   بيش  بيماري خانوادگيسابقه  پژوهش حاضر گوياي آن است كه       
پيش از ايـن نيـز، مـشخص شـده          .  داشت درماتيت آتوپيك تاثير را بر    

 27.گيرد  خانوادگي قرار مي  سابقه  است كه درماتيت آتوپيك تحت تاثير       
2عه، با استفاده از آزمون      در اين مطال  

 داري   گونه اخـتلاف معنـي      ، هيچ
در واقـع دو    . در رابطه خويشاوندي والدين بين دو گـروه ديـده نـشد           

بـين  مـورد ارتبـاط    دركـه   نظر به اين. گروه از اين نظر شبيه هم بودند  
متقنـي   تاكنون پژوهش درماتيت آتوپيك    رابطه خويشاوندي والدين و   

تـر در   آن دارد كه محققين با دامنه نمونه وسيع       ، جاي   انجام نشده است  
با اين وجود، بر اساس نتايج اين مطالعه،        . اين زمينه به مطالعه بپردازند    

تري  ، نقش مهم   بيماري خانوادگيسابقه  احتمالا در بين عوامل ژنتيكي،      
در كـار فعلـي،      .كنـد    ايفا مـي   رابطه خويشاوندي والدين  در مقايسه با    

در مقابل، در   .  مبتلا به درماتيت آتوپيك، پسر بودند      خواران  تر شير  بيش
تـر بيمـاري در دختـران در         اي ديگر، به فراوانـي انـدكي بـيش          مطالعه

 بدين ترتيب با توجه به نتايج مطالعه        28.مقايسه با پسران، اشاره گرديد    

 بحث
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حاضر و برآيند سـاير مطالعـات انجـام شـده در ايـن زمينـه، احتمـالا         
شـدت بـاليني    . كند  رماتيت آتوپيك ايفا نمي   جنسيت، نقش مهمي در د    

تر   كم SCORADبر اساس شاخص     شده   گيري اندازه(درماتيت آتوپيك   
ها مورد ارزيابي قرار گرفت، بـيش از نيمـي            در نمونه ) 25تر از    و بيش 
  . خواران مبتلا به نوع خفيف بيماري بودند از شير

ماتيـت  بـراي پيـدايش در    ) محيطـي (ژنتيكـي    در بين عوامل غيـر    
 تـاثير شـير     4.آتوپيك، نقش تغذيه نوزاد مورد بررسي قرار گرفته است        

در بروز بيماري آلرژي و نقش      ) عنوان روش برتر تغذيه نوزاد     هب(مادر  
مورد بحـث و بررسـي    چنان از آلرژي همگيري    پيشاختصاصي آن در    

داري   گونه اخـتلاف معنـي      بر اساس نتايج مطالعه حاضر، هيچ     . باشد  مي
از طرفـي در    . خوار بـين دو گـروه ديـده نـشد           نحوه تغذيه شير  ر  اثدر  

 ،مطالعات مختلف در اين زمينه، نتـايج متناقـضي گرفتـه شـده اسـت              
: كه برخي از مطالعات مذكور، يك اثر حفاظتي را نشان دادنـد            طوري هب

 كردعنوان  آمريكا   آلرژي و ايمونولوژي كودكان      انجمنكميته تغذيه و    
استفاده از شـير مـادر       آتوپيك  مستعد به درماتيت   خواران  شيركه براي   

وقوع درماتيت آتوپيك   ) در مقايسه با شير گاو    ( ماه   چهارحداقل براي   
 برخـي از مطالعـات اثـري        6.دهد  سال اول زندگي كاهش مي     دورا در   

ــشان داد  ــي را ن ــدا هخنث ــي : ن ــق بررس ــاي طب ــه Mihrshahi ه ، تغذي
از شروع آسم، اگزما يا آتوپي      گيري    مدت با شير مادر، در پيش       طولاني

اثـرات مـضر را عنـوان       ديگـر نيـز      برخي   7.تا پنج سالگي نقشي ندارد    
نگر پي برد كه تغذيه انحصاري بـا         اي آينده   در مطالعه  Pesonen :كردند

م درماتيـت آتوپيـك   يتر در تشديد علا  ماه يا بيش 9شير مادر به مدت     
 دلايـل تنـاقض در       از جملـه   8.و آلرژي غذايي در كودكان نقـش دارد       

تـوجهي بـه       يا بي  هتفاوت در روش مطالع   : مطالعات مذكور عبارتند از   
 در مطالعات انجام گرفته مانند پيچيـدگي ايمونولوژيـك          برخي عوامل 

بـه   بنـابراين    5.هـاي ژنتيكـي بـين بيمـاران         شير مادر و احتمالا تفاوت    
در بـر   توان به تاثير يا عدم تاثير قطعي تغذيـه بـا شـير مـا                نميسادگي  

تري در اين زمينـه بـا        درماتيت آتوپيك پي برد و نياز به مطالعات بيش        
   .باشد رفع نقايص موجود مي

و  TNF-αو IFN-γ  ي التهـابي هـا  سايتوكينغلظت در اين مطالعه، 
(Anti-Th1 / pro-Th2) التهابي ضد

29 IL-13 و IL-4  در شير مادر تعيـين 
درماتيت آتوپيـك   ر ابتلا به    افزايش يا كاهش خط    با   ها  و ارتباط آن  شد  

شير انسان حاوي انـواعي از      . مورد ارزيابي قرار گرفت   در شيرخواران   
هاي غدد شيري ترشح       از سلول  ها  سايتوكين اين   9.باشد   مي ها  سايتوكين

 شواهد موجـود حـاكي از آن اسـت كـه در ايـن بيمـاري،                 10.شوند  مي
 ه اوليـه و    در مرحل ـ  .يابـد   بـروز مـي   اي    دو مرحلـه  به صـورت    التهاب  

 غالـب  IL-13) و Th2  IL-4)،IL-5ي هـا  سايتوكينضايعات حاد بيماري 
روي بيمـاري بـه سـمت فـاز مـزمن، افـزايش در               هستند كه بـا پـيش     

 GM-CSFو  IL-5, IL-12, IFN-γ يها سايتوكينو Th1   وTh0هاي  سلول
   داري در غلظـت     در مطالعـه حاضـر، اخـتلاف معنـي         13.شـود   ديده مي 

IFN-γ و IL-13 ــين دو گــروه مــشاهده شــد ــه ترتيــب ( ب  و =04/0Pب
02/0P= .(    يتوكين مذكور در گـروه مـورد در        اميانگين غلظت هر دو س

) Mean±SD(بــه ترتيــب (مقايــسه بــا گــروه شــاهد افــزايش داشــت 
ــورد و  85/5±72/3 و 37/17±96/41 ــروه مـ  و 35/35±16/14 در گـ
ــاهد37/2±38/4 ــروه ش ــالاي ).  در گ ــت ب ــاIFN-γغلظ يعات ، در ض

بنابر تحقيقـات صـورت گرفتـه       . شود  درماتيت آتوپيك مزمن ديده مي    
يتوكين، در فعـال كـردن ماكروفاژهـا و         امشخص شده است كه اين س     

 بنـابراين، بـا توجـه بـه         30.كند  هاي اندوتليال نقش مهمي ايفا مي       سلول
يتوكين و ماهيت التهابي درماتيـت،  اهاي گفته شده براي اين س  عملكرد

در توافق با نتايج    . باشد   در اين بيماري برجسته مي     IFN-γ ينقش التهاب 
، با بررسي بيوپسي از ضايعات بيمـاران        Grewe اي توسط   ما در مطالعه  

 در پـاتوژنز ايـن      IFN-γمبتلا به درماتيت آتوپيـك، بـه نقـش كليـدي            
 بـا  Tangاي ديگـر توسـط         در مقابل، در مطالعه    31.بيماري پي برده شد   

 ـكـه نـوزاداني بـا علا      الايزا مشاهده شد     تكنيك   استفاده از  م بيمـاري   ي
سالگي نسبت بـه نـوزادان سـالم     آتوپيك يا تست پوستي مثبت در يك   

 را در زمان تولد توليـد       IFN-γتري از     پايين غلظتطور قابل توجهي     هب
در موافقت با نتايج ما، پيش از اين گزارش شده اسـت كـه               32.كنند مي

ي پيــشرفت بعــدي آتــوپي مفيــد گــوي  در پــيشIL-13غلظــت بــالاي 
گر مهـم در شـبكه التهـابي          يتوكين، يك ميانجي  ا زيرا اين س   33.باشد  مي

 ، بـا غلظـت بـالاي      IL-13مورفيسم ژني در       بنابر گزارشي، پلي   34.است
IgE              توتال سرم و خطر افزايش يافته ابتلا به درماتيت آتوپيـك ارتبـاط
امـا نـه     (IL-5 و   IL-13كننـده     بيـان  mRNAتر   ميزان بيش  Akdis 35.دارد

 Peripheral) اي خون محيطـي  هاي تك هسته را در سلول) IL-4براي 

Blood Mononuclear Cell, PBMC)ماران مبتلا به درماتيت آتوپيـك   بي
 اخـتلاف   TNF-α در مورد غلظـت      36.در مقايسه با افراد سالم نشان داد      

 نـشد   داري در گروه مورد در مقايـسه بـا گـروه شـاهد مـشاهده                معني
)38/0P= .(     مشخص شده است كهTNF-α،   هاي    رابط بين پاسخTh1  و 

Th2 زاي   يتوكين التهاب اعنوان يك س   هب(يتوكين  ا البته اين س   37.باشد   مي
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   651 تا 640، 10، شماره 70، دوره 1391 دين، مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهرا 

در درماتيت آتوپيك، در القاي توليـد مـواد جـاذب شـيميايي و              ) اوليه
 1 -يهاي چـسبان از جملـه مولكـول چـسبندگي بـين سـلول               مولكول

ICAM-1) (Intercellular Adhesion molecule-1,  ،تحريك فراخـواني ،
 هـر چنـد مـا       38.ها در نواحي جلدي نقش دارد       تكثير و بقاي لكوسيت   

بنابر گزارشي  . بين دو گروه مشاهده نكرديم     TNF-αتفاوتي در غلظت    
اي   هسته  هاي تك   يتوكين در سلول  اتر اين س   غلظت كم  Dunstanتوسط  

ماتيت آتوپيـك در مقايـسه بـا گـروه          خون محيطي كودكان مبتلا به در     
هـاي بـاليني، مهـار ايـن           در مقابل، ساير پـژوهش     39.سالم مشاهده شد  

 40.كننـد   يتوكين را در افراد مبتلا بـه درماتيـت آتوپيـك مطـرح مـي              اس
مـورد ارتبـاط درماتيـت        در  كـه  دهد  نشان مي  جستجوي منابع موجود  

ژوهـشي انجـام    تاكنون پ  در شير مادر     يتوكينا اين س   حضور آتوپيك و 
   .نشده است

تري  توان با قطعيت بيش    ميتر،   رسد با حجم نمونه بيش      به نظر مي  
 نيـز، اخـتلاف     IL-4در مـورد غلظـت       .يتوكين نظر داد  ادر مورد اين س   

داري در گروه مورد در مقايـسه بـا گـروه شـاهد مـشاهده نـشد                   معني
)16/0P= .(  طـور ظـاهري افـزايش انـدكي در غلظـت ايـن              ههر چند ب
خـواران آلرژيـك در       در شـير  ) دار  معني صورت غير  هالبته ب (يتوكين  اس

 ـ IL-13 بـا همكـاري      IL-4. شـد   مقايسه با گروه شاهد ديـده        واسـطه   ه ب
سـازي    فعال زنجيره گيرنده مشترك و مسيرهاي انتقال سيگنال، در غير        

   41.ماكروفاژها نقش دارد
 تيلاسموس ـپ، تمايز به    Bهاي    يتوكين در فعاليت سلول    ااين دو س  

بـا القـاي توليـد       IL-13 و IL-4چنـين،     هـم  42. نقش دارنـد   IgEو توليد   
، در حفظ التهاب ناشـي از       Th2هاي    كننده سلول   هاي فراخوان   كموكاين

 كه تـا حـدي      Prokešová  بر اساس مطالعه   30.ها نقش دارند    اين سلول 
  در كلوستروم مادران آلرژيك    IL-4مشابه با نتايج ما بوده است، غلظت        

 بـر   21.دار در مقايسه با مادران سالم افزايش داشت         معني صورت غير  هب
توان عنـوان كـرد كـه     اساس نتايج پژوهش حاضر و ساير مطالعات مي     

 در شير مادران، نقش مهمي در پيدايش IL-13و IFN-γ احتمالا حضور 
 بنـابر   تـازگي   بهاز طرفي،   . كنند  زايي درماتيت آتوپيك ايفا مي      و بيماري 

ي هـا  سـايتوكين  مطالعات صورت گرفته مشخص شده است كـه     نتايج
Th2 (IL-13)          ـ  دنبـال آن، ايجـاد      ه، زمينه را بـراي پيـشرفت بيمـاري و ب

، در درماتيت آتوپيك و گـذر از فـاز حـاد            Th1 (IFN-γ)ي  ها  سايتوكين
 كـه خـود تاييـدي بـر دسـتاوردهاي           43كنند  به مزمن بيماري فراهم مي    

 است محققين ديگري اثرات تـشديدكنندگي       البته لازم . مطالعه ما است  

 چهـار غيـر از    (هـا     يتوكينايا بازدارندگي التهاب را در مورد سـاير س ـ        
   .مورد بررسي قرار بدهند) يتوكين پژوهش مااس

ي هـا   سـايتوكين  چنين، به بررسي رابطه غلظت     در اين مطالعه، هم   
 در شـير مـادر بـا شـدت درماتيـت آتوپيـك در               التهابي و ضد التهابي  

گونه   بر اساس نتايج مطالعه حاضر، هيچ     .  پرداخته شد  شيرخواران بيمار 
 TNF-α و IFN-γي التهـابي  هـا  سايتوكينداري در غلظت    اختلاف معني 

) 25تـر از     تـر و بـيش     كـم  SCORADبر اساس شاخص    (گروه   بين دو 
، ميـانگين   IFN-γامـا در    ). =53/0P و   =24/0Pبه ترتيب   (مشاهده نشد   

بـه  (ان مبتلا به نوع خفيف بيماري افزايش داشـت   خوار  غلظت در شير  
خـواران مبـتلا بـه نـوع        در شير  =26/38Mean و   =38/44Meanترتيب  

). خواران داراي انواع متوسـط و شـديد بيمـاري           خفيف بيماري و شير   
 رابطه معكوسي داشتند كـه  شدت با شاخص ها سايتوكينچنين اين   هم

بـه رابطـه مثبتـي       Greweا،  در تناقض با مشاهدات م    . چندان قوي نبود  
 در بيوپـسي پوسـت بـا شـدت      IFN-γ مولـد    +TCD4هـاي     بين سـلول  

   31.ضايعات پوستي درماتيت آتوپيك اشاره كرد
 اختـصاصي آلـرژن     +TCD4هـاي     اي ديگر، تعداد سلول     در مطالعه 

اي خون محيطي در بيماران مبتلا        هسته  هاي تك   سلولدر   TNF-α مولد
مقايسه با افراد مبتلا به نوع خفيف بيمـاري         به نوع شديد درماتيت در      
گونه اخـتلاف     چنين، هيچ   هم 44.داري داشت   و افراد سالم افزايش معني    

 بـين دو    IL-4 و   IL-13ي ضـدالتهابي    ها  سايتوكينداري در غلظت      معني
مـشاهده  ) 25تـر از     تر و بـيش    كم SCORADبر اساس شاخص    (گروه  
يـن وجـود در ايـن متغيرهـا،         با ا ). =15/0P و   =16/0Pبه ترتيب   (نشد  

خـواران داراي نـوع خفيـف بيمـاري افـزايش             ميانگين غلظت در شير   
خواران مبتلا بـه       در شير  =0/4Mean و   =45/6Meanبه ترتيب   . (داشت

خـواران    در شـير   =31/3Mean و   =92/4Meanنوع خفيـف بيمـاري و       
 نيز با شـاخص     ها  سايتوكيناين  ). داراي انواع متوسط و شديد بيماري     

بر خلاف نتايج ما،    .  رابطه معكوسي داشتند كه چندان قوي نبود       شدت
La Grutta هاي  به يك رابطه قوي بين تعداد سلولCD4+  مولـد IL-13 

در خون محيطي كودكان مبتلا به درماتيت آتوپيـك و شـدت بيمـاري              
مـورد ارتبـاط      در  كـه  دهد  نشان مي  جستجوي منابع موجود   34.پي برد 
درماتيت آتوپيـك   خوار مبتلا به      ادران داراي شير   در شير م   IL-4غلظت  

   .تاكنون پژوهشي انجام نشده استشدت درماتيت و 
هاي صورت گرفته در مورد ارتباط مستقل هـر           در نهايت، بررسي  

 بر اساس مدل آمـاري رگرسـيون   ها سايتوكينيك از متغيرها با غلظت   
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ابقه س ـهـاي توصـيفي،       لجستيك، گوياي آن است كـه از ميـان متغيـر          
كننـده    گويي  عنوان عوامل مستقل پيش    ه و جنسيت، ب    بيماري خانوادگي

مقابـل،   در. كنند  استعداد ابتلا به درماتيت آتوپيك، نقش مهمي ايفا مي        
رسـد كـه نقـش مهمـي در           رابطه خويشاوندي والدين، بـه نظـر نمـي        

در مورد تاثير تغذيـه      .گويي ابتلا به درماتيت آتوپيك، داشته باشد        پيش
تـوان نتيجـه    گويي بروز درماتيت آتوپيك هم نمـي       ير مادر بر پيش   با ش 

حجـم نمونـه    (رفـع مـشكلات مطالعـات قبلـي         . قطعي را عنوان كرد   
مدت تغذيه با شـير مـادر،         كوچك، فقدان انتخاب تصادفي، دوره كوتاه     

ــور    ــويه ك ــك س ــي ي ــدم طراح ــه ) ع ــات مداخل ــام مطالع اي  و انج
تر در جهت شناسـايي تـاثير يـا          بيش) Interventionalهاي    كارآزمايي(

تواند مفيـد   عدم تاثير قطعي تغذيه با شير مادر بر درماتيت آتوپيك، مي      
توان عنوان    ها، بر اساس نتايج گرفته شده، مي        از ميان ساير متغير    .باشد

 ـ    IFN-γيتوكين  اكرد كه غلظت س    صـورت مـستقل، در      ه در شير مادر، ب
. كنـد   توپيك، نقش مهمي ايفا مي    گويي استعداد ابتلا به درماتيت آ       پيش

 در آزمـون چنـد      IL-13يتوكين  اكه غلظت س ـ    در مقابل، با توجه به اين     
توانـد     نمـي  داري نداشـت، احتمـالاً      متغيره بين دو گروه اختلاف معني     

گويي بـروز درماتيـت آتوپيـك، نقـش           عنوان عاملي مستقل در پيش     هب
كـه   چنـان . گيرد  ميچنداني داشته باشد و تحت تاثير ساير عوامل قرار          

دار    معنـي   رابطـه  IL-4يتوكين و   ا ميـان ايـن س ـ     ، هم اشاره شـد    تر  پيش
  .كه چندان قوي نبود معكوسي مشاهده شد

عدم وجود   -1 :نقاط قوت و آثار كاربردي حاصل از اين پژوهش        
التهـابي    و ضـد   التهـابي ي  هـا   سـايتوكين  غلظـت سابقه بررسي ارتباط    

بـا پرهيـز دادن      -2 .كنون تـا  آتوپيـك  درماتيت   مادر با موجود در شير    
، چـه بـسا     ي التهـابي  هـا   سايتوكينكودكان از خوردن شير مادر حاوي       

م درماتيت آتوپيك كمك كـرد و       ي به بهبود بيماري و كاهش علا      بتوان
 تا بـدون    شددر مورد ساير شيرخواران نيز مانع قطع مصرف شير مادر           

بـا   -3 .وم نگردنـد  دليل از اين منبع مهم غذايي و ايمونولوژيك محـر         
يـك  ،  درماتيـت آتوپيـك   بـا   ها   يتوكينا ارتباط بين اين س    لحاظ نمودن 

توانيم احتمال ايجاد بيمـاري       آن مي  طبق كه بر    گرديده  يمدل آماري ارا  
    شـير مـادر   يهـا  نيتوكي سـا شيآزمـا  بـر اسـاس     رادرماتيت آتوپيـك    

  .تعيين كنيم
نامـه مقطـع    اين مقاله حاصـل بخـشي از يـك پايـان         :سپاسگزاري

و  غلظـت    يبررس" شناسي پزشكي تحت عنوان     كارشناسي ارشد ايمني  
 IL-13  و ضدالتهابي  IFN-γ و   TNF-α هاي التهابي  يتوكيناسمنشا ترشح   

خـواران     در شير   با درماتيت آتوپيك   ها  و ارتباط آن    در شير مادر   IL-4و  
 به راهنمايي دكتـر محمدمهـدي محمـدي در سـال            " ماه 24سنين زير   

باشـد كـه بـا حمايـت مـالي مركـز              مـي ) 91/4 شده با كد    دفاع( 1391
  .تحقيقات فيزيولوژي دانشگاه علوم پزشكي كرمان انجام شده است

ــانم  ــاري خ ــزت   از همك ــه ع ــسروي و فاطم ــا آرزو خ ــواه  ه خ
، از حمايت كميته تحقيقات     )كارشناسان ارشد آزمايشگاه ايمونولوژي   (

ك آسـم و آلـرژي در       هـاي كاركنـان كليني ـ      دانشجويي و از مـساعدت    
خواران هر دو گروه مورد و        بيمارستان افضلي پور كرمان و مادران شير      

اختيار ايـن پـژوهش      هاي خود را در كمال مهرباني در        شاهد كه نمونه  
  .شود قرار دادند، قدرداني مي
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Background: Atopic dermatitis (AD) is one of the most common chronic, highly 

pruritic and inflammatory skin diseases. The exclusive influence of breastfeeding in the 

prevention of inflammatory diseases is a matter of debate. In this study, we aimed to 

determine the concentration of interferon-gamma (IFN-γ), tumor necrosis factor-alpha 

(TNF-α), interleukin-13 (IL-13) and interleukin-4 (IL-4) cytokines as anti Th2 or anti Th1 

cytokines in breast milk and their relationship with atopic dermatitis in breastfed 

infants. 
Methods: This study carried out in Afzalipour Hospital of kerman during one year from 

2010 to 2011, we selected 50 breastfed infants with AD as cases and 50 healthy infants 

without AD or any other allergic disease as the controls. The concentrations of pro- and 

anti-inflammatory cytokines were measured by ELISA in the mothers' milk. The 

demographic characteristics were recorded in a data collection form. Moreover, severity 

of the disease was determined by SCORAD index. T-test and logistic regression were 

used for assessment of the correlation among study variables.  

Results: The concentrations of IFN-γ and IL-13 were significantly higher (respectively, 

P=0.04, and P=0.02) in the case group. However, logistic regression revealed that only 

IFN-γ significantly increased the risk for atopic dermatitis (P=0.02). Concentration of 

TNF-α was similar in the milk from mothers belonging to the two groups. 

Conclusion: The results indicate that the concentrations of IFN-γ, IL-13 and IL-4 

cytokines are higher in the milk of mothers whose infants have AD. However, the risk 

for atopic dermatitis increases by 49% by every ten-unit (in pg/mL) increase in the level 

of IFN-γ. 
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