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ي يهاي هوا تواند با اسپاسم و انسداد راه ه ميكننده حيات است ك ديده بيماري تكي (Asthma)آسم  :زمينه و هدف
اي، سرفه مزمن و  خس سينه، تنگي نفس حمله  خس م باليني نظيرينار علاك جهت تشخيص آسم در .سبب مرگ شود

رابطه نتايج  اما .باشد لازم مي دنبال فعاليت وجود معيار اسپيرومتري نيز  د و يا بهدنبال تماس با هواي سر يا سرفه به
 بين نتايج تست متاكولين و باهدف اين مقاله بررسي رابطه  .باشد م تنفسي مشخص نمييتست متاكولين مثبت با علا

 مطالعه كم تنفسي در ييعلا بيمار با 146در مطالعه ما : روش بررسي .باشد لرژي ميآنفسي بيماران و م تيلاع
هاي تنفسي  م بيمارييجمعيت تحت مطالعه عبارت بودند از بيماران داراي علا .مقطعي تحت بررسي قرار گرفتند

معاينه باليني نرمال بوده و اسپيرومتري پايه نرمال داشتند و با  نفس كه در خس سينه، تنگي نظير سرفه مزمن، خس
م تنفسي يم شدند و رابطه نتايج تست با علاي دو گروه تست مثبت و منفي تقسنتايج تست متاكولين به توجه به
مذكر %) 6/59( بيمار 87مونث و %) 4/40( بيمار 59 بيمار وارد مطالعه شدند كه 146تعداد  :ها يافته .شدبررسي 
 داشتند و بين تست مثبت) 8/41( بيمار 61.  سال بوده است8/33±8/13ميانگين سن بيماران تحت مطالعه . بودند

بين ساير علايم باليني با نتايج . داري وجود داشت خس سينه و سن با نتايج تست ارتباط معني لرژي و خسآسابقه 
تست متاكولين بهترين روش براي رد تشخيص آسم در : گيري  نتيجه.داري ديده نشد تست متاكولين ارتباط معني

رد كصورت قطعي رد  توان آسم را به م باليني نمييا با توجه به علارد ريه نرمال دارند امكه تست عملكافرادي است 
  .نند احتمال مثبت شدن تست زياد استك لرژي مراجعه ميآخس سينه و سابقه  ه با خسك سالي 30اما در افراد زير 

  .م تنفسيي علا،آسم، تست متاكولين: ليديكلمات ك
 

  
تواند با  ه ميكننده حيات است ك ديدهبيماري ت كي (Asthma) آسم

 نشان مارها از ژاپنآ .مرگ شودي سبب يهاي هوا اسپاسم و انسداد راه
ه اين بسيار كشود  در سال مي مرگ 5,100,000  سببآسمه كدهد  مي

 آسم جهت تشخيص 1.باشد ه شده از غرب مييمارهاي اراآبيشتر از 
اي، سرفه  سينه، تنگي نفس حملهخس   خس م باليني نظيرينار علاكدر 

دنبال فعاليت  دنبال تماس با هواي سرد و يا به مزمن و يا سرفه به
و % 12صورت افزايش  باشد كه به لازم مي وجود معيار اسپيرومتري نيز

 (Puff)  پافدودنبال مصرف   بهFVC و يا FEV1 در ml200يا 
دادي از بيماران  با اين حال در تع2-5.باشد آگونيست بتاآدرنرژيك مي

 معيار اسپيرومتري لازم جهت تشخيص آسمم باليني يدر كنار علا
  برند  م باليني مزمن رنج مييوجود ندارد و اين بيماران از مجموعه علا

  

گونه  در اين. كه تشخيص و يا درمان مناسبي دريافت كنند بدون اين
 پذير ي براي تشخيص انسداد برگشتكهاي تحري موارد انجام تست

هاي تحريكي  براي انجام تست .رسد نظر مي مجاري هوايي ضروري به
مواجه با سرما و يا  ن، متاكولين، هيپرونتيلاسيون دريتوان از هيستام مي

 در اين ميان استفاده از متاكولين 5-7.فعاليت فيزيكي استفاده كرد
 در صورت نرمال بودن آسمبهترين روش جهت تشخيص 

هاي هوايي است  كننده راه كولين يك منقبضباشد متا اسپيرومتري مي
استيل  پاتيك و يك مشتق صناعي نوروترانسميترسماكه آنالوگ پار

ميزان قابل  مقايسه با استيل كولين اين دارو به باشد در كولين مي
شود و از  تر توسط استيل كولين استراز هيدروليز مي توجهي آهسته

 اختصاصي نيز مقاوم است وآنجا كه در برابر كولين استرازهاي غير 
توان با  تر است اما اثر آن را مي شود تأثير آن طولاني هيدروليز نمي

مقدمه
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     و همكاراننژاد البنين پاك ام      

 

 
  1389 ، بهمن11  ، شماره68ي تهران، دوره كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

هاي مشابه كاهش داد و يا از بين  آتروپين و يا ساير آنتي كولينرژيك
% 90 وجود تست منفي متاكولين آسم را با ارزش اخباري بالاي 8.برد

آسم دارند ارزش م يكند ولي تست مثبت در افرادي كه علا رد مي
% 90-98 ارزش اخباري مثبت يكمتر از كدر غلظت (تشخيصي دارد 

  9.دارد% 70 ارزش اخباري مثبت حدود 1-4و در غلظت 
ه مطالعات زيادي در خصوص رابطه نتايج آزمون ك نآبا توجه به 
 به آسم در جمعيت ايراني صورت كوكم تنفسي مشيمتاكولين و علا

براي بررسي نتايج آزمون متاكولين در نگرفته است، مطالعه حاضر 
 به آسم طراحي و اجرا شده كوكم تنفسي مشيبيماران دچار علا

شور در كه تست متاكولين در تمام مناطق كهمچنين از آنجا . است
تواند در انتخاب صحيح بيماران  دسترس نيست، نتايج اين مطالعه مي
  .ننده باشدك كمكجهت انجام تست و يا درمان بيماران 

  

  
 است كه در (Cross sectional)اين مطالعه نوعي مطالعه مقطعي 

 انجام شده 1387در سال تهران بخش اسپيرومتري بيمارستان شريعتي 
م ي مطالعه عبارت بودند از بيماران داراي علاموردجمعيت . است

 نفس كه خس سينه، تنگي هاي تنفسي نظير سرفه مزمن، خس بيماري
بيماران . معاينه باليني نرمال بوده و اسپيرومتري پايه نرمال داشتند در

  :ذيل از مطالعه خارج شدند
يكاسيون نسبي يا مطلق انجام تست متاكولين دداراي كنترانبيماران 

     ليتر، يكيا كمتر از % 60 كمتر از FEV1شامل بيماران داراي 
  ران داراي سابقه حمله قلبي يابيماران باردار، مادران شيرده، بيما

نشده  ماه گذشته، بيماران داراي فشار خون كنترلسه مغزي در 
mmHg100/200BP>ننده كولين استراز ككننده مهار ، بيماران مصرف

  .، مبتلايان به آنوريسم آئورت شناخته شده)مياستني گراو در(
 گرفته و براي اجراي مطالعه ابتدا بيماران تحت معاينه باليني قرار
 روش سينه،  پس از اطمينان از نرمال بودن معاينه و گرافي قفسه

   ن براي بيماران توضيح دادهآاجراي تست و خطرات احتمالي 
ها   تست متاكولين در مورد آنشد و در صورت رضايت بيماران مي

 روش مورد عمل در اين مطالعه براساس راهنماي .شد اجرا مي
American Thoracic Society (ATS) بوده است كه توصيه نموده 

        برابر شوندهدو غلظت 10اي در  دقيقه دواست از تنفس مداوم 
 هيدروكلرايد با نام تجاري پروكولين ساخت متاكولين(از متاكولين 

 Jeager( ابتدا يك اسپيرومتري. شود  استفاده )اناداكمپاني متافارم ك
 FEV1صورتي كه  آمد و در يعمل م پايه از بيمار به )6/4ويراست 
مقدار مورد انتظار بود، اسپيرومتري مجدد با محلول % 60بيشتر از 

  كننده متاكولين كه در روش رل نرمال سالين و سپس محلول رقيقكنت
    از انجام مراحل فوق در بعد. شد ما بنزيل الكل بود انجام مي

بعدي بود تست وارد مرحله % 20 كمتر از FEV1صورتي كه افت 
 برابر شونده دوهاي  اي با غلظت  دقيقهدوشد و تنفس مداوم  مي

انجام ) 16، 8، 4، 2، 1، 5/0، 25/0، 125/0، 06/0، 03/0(متاكولين 
اي هر غلظت فوق از بيمار اسپيرومتري   دقيقهدواز تنفس  بعد. شد مي
 FEV1هر يك از مراحل افت  صورتي كه در آمد و در عمل مي به

 FEV1صورتي كه افت  در. شد بود تست متوقف مي% 20بيشتر از 
 متوقف mg/ml16ود، تست بعد از استنشاق غلظت ب% 20كمتر از 

د ش م حياتي بيمار ثبت مييآمد علا عمل مي شده و اسپيرومتري به
  عنوان  گردد به  ميFEV1كاهش % 20غلظتي از متاكولين كه سبب 

 ، كمتر از چهارpc20 .شد در نظر گرفته مي pc20 دوز تحريكي يا
 pc20 مرزي تلقي شده و 4- 16بين و   منفي،بيشتر از شانزدهو  مثبت

هاي هوايي  پذيري شديد راه دهنده تحريك  نشانmg/ml1كم از 
 . مثبت در نظر گرفته شده است16ه در اين مطالعه عدد زير كباشد  مي

 اين .كند  ميم باليني كه قوياً آسم را مطرحيكنار علا تست مثبت در
 FDAكه توسط ) پروكولين(ن با محلول متاكولين هيدروكلرايد آزمو

عنوان  گرفت و از بنزيل الكل نيز به تائيد شده است انجام مي
در اين مطالعه تمام بيماران داراي معيارهاي  .شد مي كننده استفاده رقيق

ترتيب تحت  ورود به مطالعه و فاقد معيارهاي خروج از مطالعه به
براي تعيين حجم . د تا حجم نمونه تكميل گرددبررسي قرار گرفتن

كه نتايج مثبت تست متاكولين در بيماران مشكوك  توجه به آن نمونه با
 اعلام شده و دقت مطالعه 2/0مطالعات مختلف در حد  به آسم در

 نفر 125 در نظر گرفته شده است، حداقل حجم نمونه 07/0برابر با 
به % 10ريزش افراد تحت مطالعه، توجه به احتمال  ه باكتعيين شد 

براي آناليز  5/11ت ويراس SPSSافزار  نرماز . حجم نمونه اضافه شد
با در متغيرهاي كمي ها  مقايسه ميانگين .عمل آمد ها استفاده به داده

 با ي كيفيارتباط ميان متغيرها و Student’s t-testزمون آاستفاده از 
2زمون آ

ل بودن ارتباط متغيرها با  براي بررسي مستق.سي شدر بر
زمون رگرسيون لجستيك چند متغيره استفاده آنتيجه تست متاكولين از 

  .تلقي شددار   معني>05/0pمقادير . شد

  بررسيروش
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 تنفسيم ي نتايج تست متاكولين با علاتباطرا

 

 
 1389، بهمن11 ، شماره68ان، دورهي تهركي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

  
  

 146ه تعداد كدهد  هاي اين مطالعه نشان مي ل از دادهنتايج حاص
 بيمار 87مونث و %) 4/40( بيمار 59ه كاند  بيمار وارد مطالعه شده

 8/33±8/13ميانگين سن بيماران تحت مطالعه . ر بودندكمذ%) 6/59(
       اند و در سابقه آلرژي داشته%) 8/56( بيمار 83. سال بوده است

  ج تست ـوادگي آسم داشتند بررسي نتايـسابقه خان%) 2/19(مار ـ بي28

  ييپذيري مجاري هوا كفراواني و نسبت شدت تحري :1-جدول
 PC20ميزان  فراواني (%)نسبت  درصد تجمعي

 mg/dl 1از متر ك 21 4/34 5/34

8/73 3/39 24 mg/dl 4-1  
100 2/26 16 mg/dl 16-5  
 عوجمم 61 100 

PC20:  كاهش % 20غلظتي از متاكولين كه سببFEV1گردد  مي  

  
  م باليني بيماران با نتايج تست متاكوليني رابطه علا:2-جدول

  تست متاكولين مثبت  تست متاكولين منفي  ابقه بالينيعلامت يا س
  

p* ارزش اخباري مثبت  ارزش اخباري منفي  
  ندارد  نفس كوششي تنگي

  دارد
)9/61 (%39  
)4/54 (%43  

)1/38 (%24  
)6/45 (%36  

370/0 )9/61(%  
  

)6/45(%  

  ندارد  خس سينه خس
  دارد

)3/75 (%67  
)3/28 (%15  

)7/24 (%22  
)1/71 (%38  

001/0<  )3/75(%  
  

)1/71(%  

  ندارد  دنبال تماس با هواي سرد سرفه به
  دارد

)8/58 (%47  
)5/56 (%35  

)3/41 (%33  
)5/43 (%27  

783/0  )8/58(%  
  

)5/43(%  

  ندارد  دنبال تماس با مواد خاص سرفه به
  دارد

)4/54 (%37  
)8/60 (%45  

)6/45 (%31  
)2/39 (%29  

443/0  )4/54(%  
  

)2/39(%  

  ندارد  دنبال فعاليت سرفه به
  دارد

)58 (%51  
)4/57 (%31  

)42 (%37  
)6/42 (%23  

949/0 )58(%  
  

)6/42(%  

  ندارد   هفتههشتسرفه بيش از 
  دارد

)8/58 (%67  
)6/53 (%15  

)2/41 (%47  
)4/46 (%13  

618/0  )8/58(%  
  

)4/46(%  

  ندارد اي حاد نفس حمله تنگي
  دارد

)7/60 (%68  
)7/46 (%14  

)3/39 (%44  
)3/53 (%16  

167/0  )7/60(%  
  

)3/53(%  

  ندارد  خس سينه خس وششي وكنفس  تنگي
  دارد

)3/67 (%76  
)3/27 (%9  

)7/32 (%37  
)7/72 (%24  

001/0<  )3/67(%  
  

)7/72(%  

  ندارد  وششي و سرفهكنفس  تنگي
  دارد

)3/58 (%74  
)9/57 (%11  

)7/41 (%53  
)1/42 (%8  

975/0 )3/58(%  
  

)1/42(%  

  دنبال فعاليت و تماس با  سرفه به
  هواي سرد و تماس با مواد خاص

  ندارد
  دارد

)5/50 (%50 

)56 (%14  
)5/49 (%49  

)44 (%11  
512/0  )5/50(% 

  
)44(%  

  ندارد  خس و سابقه آسم خس
  دارد

)62 (%80  
)30 (%5  

)38 (%49  
)70 (%12  

010/0 )62(%  
  

)70(%  

  ندارد  سابقه خانوادگي آسم
  دارد

)6/60 (%66  
)4/46 (%13  

)4/39 (%43  
)3/53(% 15  

177/0  )6/60(%  
  

)3/53(%  

  ندارد  سابقه آلرژي
  دارد

)6/69 (%39  
)6/50 (%42  

)4/30 (%17  
)4/49 (%41  

026/0  )6/69(%  
  

)4/49(%  

  ندارد  سابقه آلرژي وششي وكنفس  تنگي
  دارد

)60 (%75  
)6/47 (%10  

)40 (%50  
)4/52 (%11  

287/0 )60(%  
  

)4/52(%  

  .بوددار  معني >05/0p مقادير، بود 2مورد استفاده آزمون آماري  *

 هايافته
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     و همكاراننژاد البنين پاك ام      

 

 
  1389 ، بهمن11  ، شماره68ي تهران، دوره كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

 نفر 85 تست مثبت و  %) 8/41( نفر   61ه  كي از آن است     ك حا متاكولين
 ـ    . تست منفي داشتند   %)2/58( پـذيري   كفراواني و نسبت شدت تحري

نتـايج مطالعـه مـا      .  نشان داده شـده اسـت      1ي در جدول    يمجاري هوا 
 87 بيمـار از     34و  %) 8/45( بيمار مونث    59 بيمار از    27دهد   نشان مي 
مقايـسه ايـن    . انـد  تست متـاكولين مثبـت داشـته      %) 1/39(ر  كبيمار مذ 
در . )=460/0p (دهـد  داري را نشان نمـي     ها تفاوت آماري معني    نسبت

م باليني بيماران با تـست متـاكولين مقايـسه شـده     ي رابطه علا2جدول  
خـس سـينه و      يد بين خـس   آ  دول فوق بر مي   ه از ج  كطور   همان. است

 داري مـاري معنـي   آ تست متاكولين رابطـه      تجه مثب سابقه آلرژي با نتي   
منظور ارتباط سن بيماران بـا تـست متـاكولين ميـانگين             به .وجود دارد 

سن بيماران در بيماران داراي تست مثبت و منفـي متـاكولين مقايـسه              
.  سـال بـوده اسـت      4/36±7/13 و   1/30±13ترتيب برابر بـا      ه به كشد  

 دهــد داري را نــشان مــي مقايــسه ايــن مقــادير تفــاوت آمــاري معنــي
)007/0p=(. 74   نفر )نفـر  72 و  30از بيمـاران سـن بـيش از         %) 7/50 
تـست مثبـت در بيمـاران       .  سال و كمتر بودند    30داراي سن   %) 3/49(

بـود كـه   % 4/51 سال و كمتر  30و در بيماران    % 4/32 سال   30بيش از   
، CI 95% :06/1-36/2 (دهـد  داري را نـشان مـي   ت آمـاري معنـي  تفاو
548/1 Odds ratio= 020/0p=(.  
منظور بررسي رابطه مستقل متغيرهاي مورد بررسي با نتايج تـست            به

ه ك ـرگرسيون لجستيك مشخص گرديـد      متاكولين با استفاده از آزمون      
 با نتيجه تـست متـاكولين رابطـه         آلرژي خس سينه و   ميان سن و خس   

 نتيجـه تـست و   Odds ratioدار و مستقلي وجـود دارد و   آماري معني
بـا سـابقه    و) CI 95% :85/3-6/11( 717/7خس سـينه برابـر بـا     خس
  .باشد مي) CI 95% :52/1-89/3( با 23/2 برابر با آلرژي

  

  
تنگي ه تست متاكولين با كها نشان داده است  به لحاظ باليني يافته

دنبال تماس با مواد  دنبال تماس با هواي سرد، سرفه به نفس، سرفه به
نفس   تنگي و هفتههشتدنبال فعاليت، سرفه بيش از  خاص، سرفه به

خس  در اين ميان خس. داري نداشته است اي حاد رابطه معني حمله
 در . استان دادهداري را با تست متاكولين مثبت نش سينه ارتباط معني

 موارد مثبت حاصل از انجام تست متاكولين و عوامل ،Masjedi مطالعه
كننده به بيمارستان مسيح  مرتبط در مبتلايان به سرفه مزمن مراجعه

 مورد بررسي قرار 1378 و 1377هاي  در طي سالتهران دانشوري 

به سرفه   بيمار مبتلا101 در اين تحقيق مقطعي كه بر روي .گرفت
دهي   مبتلا به ازدياد پاسخ%)4/55(فر  ن52مزمن انجام شده بود 

در اين . تست منفي داشتند%) 6/44( نفر 41هاي هوايي بوده و در  راه
خس سينه ارتباط  ها با خستنمطالعه مثبت شدن آزمون متاكولين 

 بيمار 113 بر روي Matsumoto در مطالعه 10.داري داشت آماري معني
ه مبتلا ك، ديده شد افرادي  همراه با سرفهآسم كلاسيك و آسممبتلا به 

متر دچار ك همراه با سرفه بودند در پاسخ به تست متاكولين آسمبه 
شدند و علت ايجاد اين  ي مييپذيري مجاري هوا كافزايش تحري

 ناشي از سرفه آسمانيسم متفاوت كرسد ناشي از م نظر مي حالت به
ران بر خميني ته  در بيمارستان امامDerakhshan در مطالعه 11.باشد

نتيجه مثبت   وآلرژي نتيجه بررسي نشان داد بين سابقه ، بيمار81روي 
 آلرژيشانس وجود  داري وجود دارد و تست متاكولين ارتباط معني

ه تست ك برابر افرادي بود 31/3ه تست مثبت داشتند كدر افرادي 
   12.داشتندمنفي 

ه ك نشان داده شد،  بيمار134 بر روي Waked همچنين در مطالعه
 متاكولين ارتباط  با نتايج تستخس سينه خسنفس و  تنگيبين 

توان استنباط  از مجموع نتايج اين مطالعه مي 3.مستقيم وجود دارد
م باليني و نتايج يثر علاكه با توجه به عدم وجود رابطه بين اكنمود 

م باليني بدون استفاده از تست يتوان از علا تست متاكولين نمي
رد و با توجه به ك استفاده آسمتشخيص و درمان متاكولين، جهت 

باشد  م داراي ارزش اخباري منفي بالا نمييدام از علاك ه هيچك اين
م باليني بيمار را از انجام تست متاكولين معاف يتوان بر اساس علا نمي

ه بيماران دچار علامت كدر اين خصوص بايد توجه نمود . ردك
راي تست متاكولين هستند و ترين بيماران ب خس سينه مناسب خس

تواند احتمال  مي% 71خس سينه با ارزش اخباري مثبت  وجود خس
ن با ارزش اخباري منفي آند و عدم وجود كي ي را پيشگوآسموجود 

همچنين احتمال تست .  را رد كندآسمتواند احتمال وجود  مي% 75
خس  ايت خسك و شآلرژيه با سابقه ك سال 30مثبت در بيماران زير 

م را نداشتند يه اين علاك رده بودند نسبت به افراديكسينه مراجعه 
نار هم با ارزش اخباري ك برابر بود و وجود اين سه علامت در 7/6

باشد و در   ميmg/dl4-1 ه معادل تست متاكولين مثبت در حدك% 76
 را جهت بيمار آسمتوان درمان  صورت عدم دسترسي به متاكولين مي

ند ك بزرگي به درمان بيماراني بكمكتواند  افته ميرد و اين يكشروع 
  .ز درماني پيشرفته ندارندكه دسترسي به مراك
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Background: Asthma is a life-threatening disease that can cause death due to 
bronchospasm. In addition to clinical symptoms such as wheezing, acute paroxysmal 
dyspnea, chronic cough after exposure to cold air or cough after exercise, spirometry is 
also necessary for the diagnosis of asthma. The association between respiratory 
symptoms and a positive methacholine challenge test (MCT) is still controversial. The 
aim of this study was to determine the association between methacholine test results 
and respiratory symptoms and allergy. 
Methods: One hundred and forty-six patients with respiratory symptoms and normal 
baseline pulmonary function tests were enrolled in this cross-sectional study. The 
participants were divided into two groups according to their positive or negative 
response to MCT. The association between MCT and the clinical symptoms and allergy 
was later evaluated statistically. 
Results: Out of 146 participants of the study 59 (40.4%) were female and 87 (59.6%) 
were male. The mean age of the participants was 33.8±13.8 years. Sixty-one patients 
(41.8%) had positive results for the test. There was an association between a history of 
allergy, wheezing and age with positive MCT results. The other clinical signs had no 
association with the test. 
Conclusion: Methacholine challenge test is the best diagnostic test for ruling out 
asthma in patients with normal pulmonary function tests in whom we cannot definitely 
rule out asthma based solely on clinical symptoms. Nevertheless, in adults with a 
history of allergy, wheezing and also in patients below 30, the probability for a positive 
MCT is high. 
 

Keywords: Asthma, methacholine challenge test, respiratory symptoms, spirometry. 
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