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عليرغم بدي كافراد داراي اختلالات  درتواند  علت افزايش مزمن ترانس آمينازهاي سرم مي :زمينه و هدف
يا همان بيماري اسپروي  (بيماري سلياك. ، همچنان نامعلوم باقي بماندي اوليهكلينيكي و پاراكلينيك هاي كامل بررسي

از انجام اين  هدف.  افزايش ترانس آمينازهاي سرم مطرح شده استنندهك  ايجادعنوان يكي از علل  به)غير گرمسيري
 .باشد بدي با علت نامعلوم ميكهاي  مطالعه نيز بررسي ميزان فراواني بيماري سلياك در بين بيماران با افزايش آنزيم

 بيمارستان امام بدك و وارش به درمانگاه گ با علت نامعلومبديكهاي   بيمار كه با افزايش آنزيم100: روش بررسي
  انجام ويكلينيك  مراجعه كرده بودند، بيماراني كه پس از انجام اقدامات لازم1387-88خميني تهران در سال 

ها مشخص نشده بود، وارد يك مطالعه از نوع  هاي كبدي در آن  اوليه هنوز علت افزايش آنزيم پاراكلينيكيآزمايشات
 اگر از سرم بيمار IgAبادي ضد ترانس گلوتاميناز بافتي از نوع   آنتي آزمايشامپس از انج. بررسي مقطعي شدند

 گرفت و  بررسي ابتلا به سلياك انجام ميبراي  بيمار مثبت بود، بيوپسي از قسمت دوم دئودنوم آزمايشجواب
  اين مطالعهرد بررسيميانگين سن بيماران مو :ها يافته .گرديد  تشخيص نهايي ابتلاء به سلياك مسجل ميوسيله بدين

با محدوده % (6فراواني سلياك در بيماران مورد بررسي . مذكر بودند% 55كه از اين تعداد بود  77/16±79/39
 در دو گروه اختلاف ALT و ASTبين فراواني دو جنس ميانگين سن، . بود%) 48/12تا % 78/2از % 95اطمينان 

بدي با علت كهاي  ماري سلياك در بين بيماران مبتلا به افزايش آنزيمفراواني بي: گيري  نتيجه.داري يافت نشد معني
  .دست آمده در ساير مطالعات نزديك است بود كه به فراواني به% 6نامعلوم 

  .بدي، علتكهاي  بيماري سلياك، آنزيم: ليديكلمات ك
 

  
 Hepatic) بديكاي دار آمينوترانسفرازه بالا بودن مداوم غيرعلامت

aminotransferases)مانند (بدي كهاي   غيرمرتبط با علل شايع بيماري
در بين ) ي و متابوليكيكلي، اتوايميون، ژنتيكهاي ويروسي، ال بيماري

 شايع نسبتاً بديكهاي  ز بررسي بيماريككننده به مرا بيماران مراجعه
بدي كهاي  آنزيمل موارد با افزايش ك% 10 اين موارد حدود 1.باشد مي

 شود و هزينه و وقت زيادي جهت تشخيص علل ايجاد را شامل مي
)  و ويلسونα1ATمبود كاز جمله (ننده و بررسي موارد نادرتر ك

ه علل واقعي آن همچنان نامشخص باقي ك گردد، در حالي صرف مي
 مطالعاتي كه تاكنون به منظور بررسي اهميت باليني بيماران 1.ماند مي

بدي با علت نامعلوم انجام شده نتايج كهاي  زايش آنزيمداراي اف
  مطالعات آمده از اين دست هتفاوت در نتايج ب. اند همراه داشته متفاوتي به

  

هاي كبدي در جمعيت مورد  دهنده تفاوت در شيوع بيماري نشان
اي كه موجب اين اختلال شده است  مطالعه و شدت بيماري زمينه

 Occult celiac)اسپروي سلياك مخفي تلف در مطالعات مخ 2.باشد مي

sprue)يا بيماري سلياك  (Celiac disease)عنوان يكي از علل   به
عبارت ديگر   به3-6.است  مطرح شدهسفرازآمينوترانافزايش مزمن سطح 

اي  عنوان يكي از تظاهرات خارج روده تواند به ميزمي ناهيپرترانس آمي
بدي در كهاي  هنده افزايش آنزيمد  مطالعات اخير نشان3.سلياك باشد

 و از 7-9باشد موارد مي% 15-55ميزان  نشده سلياك به بيماران درمان
بيماران با علل ناشناخته افزايش % 10طرف ديگر سلياك در حدود 

 بيماري سلياك در 3-5و10-12.بدي همراهي داشته استكهاي  آنزيم
شيوع آن بين شود  كشورهاي غربي بسيار شايع است و تخمين زده مي

 فراواني 13و14. در جمعيت عمومي باشد300 در يك تا 100 در يك

مقدمه

 
  428-433،  1389 مهر، 7 ، شماره 68 تهران، دوره يكپزش ي، دانشگاه علومكده پزشكمجله دانش
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     و همكارانبيژن شهبازخاني      

 

 
  1389 ، مهر7  ، شماره68ي تهران، دوره كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

 در كودكان و (Silent)خاموش بالاي تظاهرات تحت باليني و يا 
گري بيماري سلياك را در موارد بالا  بزرگسالان اهميت انجام غربال
  به1.كند هاي كبدي بيشتر مشخص مي بودن غيرقابل توضيح آزمون

ها در حدود نيمي از سفرازآمينوتراننگر افزايش غلظت  صورت گذشته
هاي حاوي گلوتن هستند   به سلياك كه در حال مصرف رژيميانمبتلا

توجه به اهميت مسئله توصيه شده است كه   با4و5.گزارش شده است
آمينازمي  هيپرترانسها در بيماران با  عنوان يكي از تشخيص سلياك به

گري براي بيماري  هاي غربال  آزمون و انجام15شود در نظر گرفته
سلياك در برنامه تشخيصي بيماران مبتلا به بالا بودن غير قابل توضيح 

تاكنون مطالعات متعددي  1.هاي كبدي توصيه شده است آزمون
بدي كهاي   به افزايش آنزيميانمبتلامنظور تعيين فراواني سلياك در  به

بر اساس . گرفته استبا علت نامعلوم در نقاط مختلف دنيا صورت 
. جستجوي ما تاكنون مشابه اين مطالعه در ايران صورت نگرفته است

بررسي ميزان شيوع بيماري سلياك در  هدف از انجام اين مطالعه
  .باشد بدي با علت نامعلوم ميكهاي  بيماران داراي افزايش آنزيم

  

  
طعي توسط معاونت پژوهشي پس از تائيد طرح اين مطالعه مق

دانشگاه علوم پزشكي تهران و كميته اخلاق پزشكي، از بين بيماراني 
مدت بيشتر از شش  هاي كبدي با علت ناشناخته به كه با افزايش آنزيم

 1387- 88ماه، به درمانگاه گوارش بيمارستان امام خميني در سال 
ال و معاينه  بيمار كه پس از انجام شرح ح100مراجعه كرده بودند، 

اختلالات كبدي از جمله علل بررسي در فيزيكي و آزمايشات اوليه و 
هاي ويرال، اتوايميون، هموكروماتوز، ويلسون،  هپاتيتهاي  بيماري

كبد چرب، كبد الكلي و علل دارويي و غيره هنوز علت افزايش 
ها مشخص نشده بود، وارد يك مطالعه از نوع  هاي كبدي در آن آنزيم

در  نامه ورود به طرح، پس از اخذ رضايت. مقطعي شدندبررسي 
ات اخلاقي خاصي در اين مطالعه نداشتيم و تكميل ظكه ملاح حالي

بادي ضد ترانس گلوتاميناز بافتي  پرسشنامه، درخواست آزمايش آنتي
 و ELISA human recombinantروش  به(گرديد   انجام ميIgAاز نوع 

 ساخت كشور آلمان در Euroimmuneهاي  با استفاده از كيت
ها توسط يك  اين تست) بلوار كشاورزواقع در آزمايشگاه دانش 

هزينه  .گرفت آزمايشگاه و توسط يك نوع كيت مورد ارزيابي قرار مي
 ريال بود و 82000هر نوبت آزمايش سرولوژي براي هر فرد معادل 

وم در بيماراني كه جواب اين آزمايش مثبت بود، بيوپسي از قسمت د
 ريال براي هر فرد جهت بررسي 97600دئودنوم با هزينه آزمايش 
شناسي توسط يك  هاي بافت گرفت و لام ابتلا به سلياك انجام مي
شد و تشخيص نهايي ابتلاء به سلياك مسجل  پاتولوژيست خوانده مي

پس از تكميل فرم مخصوص هر بيمار اطلاعات مربوطه در . گرديد مي
گرديد  همين منظور طراحي گرديده وارد مي هكه ببرگ ثبت اطلاعات 

 12 ويراست SPSS (SPSS Inc., Chicago, IL)افزار  و در محيط نرم
براي . گرفت ها انجام مي هاي لازم روي آن گرديد و بررسي وارد مي

مقايسه داده كمي در دو گروه غير وابسته، با توجه به توزيع غير نرمال 
-Mannاز آزمون ) سلياك شش مورد بودتعداد بيماران مبتلا به (داده 

Whitneyهاي كيفي نيز از آزمون دقيق   و براي مقايسه دادهFisher’s 

exact testمورد انتظارهاي  علت اندك بودن فراواني  استفاده شد كه به 
  .دار در نظر گرفته شد  معني>05/0pمقدار . باشد مي
  

  
 بيمار مورد بررسي نهايي 100 هيچ بيماري از مطالعه خارج نشد و

از % 55 سال بود و 79/39±77/16 ميانگين سن بيماران. قرار گرفتند
فراواني ابتلا به سلياك در بين بيماران مورد بررسي . ها مذكر بودند آن
مقايسه . بود%) 48/12 تا% 78/2 از% 95با محدوده اطمينان % (6

اساس بر .ه شده است آورد1متغيرهاي دموگرافيك و باليني در جدول 
 و ASTهاي صورت گرفته بين فراواني دو جنس ميانگين سن،  مقايسه

ALTمشخصات  .داري يافت نشد  در دو گروه اختلاف معني
ميانگين . آورده شده است 2  به سلياك در جدولياندموگرافيك مبتلا

  .بود% 67/66 فراواني جنس مونث و سال 45/39±67/16 سني
  

  تغيرهاي دموگرافيك و باليني بيمارانمقايسه م :1-جدول
  غير مبتلايان به سلياك  متغير

)94 n=(  
  مبتلايان به سلياك

)6 n=(  

  

p  

  **455/0  17/45±15/19  45/39±67/16  )سال(سن 
  *40/0  2%)33/33(  53)%38/56(  )مذكر(جنس 

  ASTميانگين 
(IU/L)  

41/48±15/81  13/26±33/72  811/0**  

 ALTميانگين 

(IU/L)  
91/69±91/94  34/26±17/85  523/0**  

 دار تلقـي     معني >05/0p،  اند شده و درصد بيان     تعداد ياميانگين   ±معيار صورت انحراف  مقادير به 
  Fisher's exact test    ** Mann-Whitney test *    .شد

 هايافته

  بررسيروش
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 بدي با علت نامعلومكهاي   افزايش آنزيمبافراواني سلياك در بيماران 

 

 
 1389، مهر7 ، شماره68ي تهران، دورهكم پزشي، دانشگاه علوكده پزشكمجله دانش

  مشخصات دموگرافيك بيماران مبتلا به سلياك :2-جدول
 6 5 4 3 2 1  ه بيمارشمارمتغير                          

 44 74 20 58 44 31 سن

 زن زن مرد زن مرد زن جنس
  

ALT (IU/L)  105 114 118 68 58 64 
  

AST (IU/L) 90 99 78 65 53 62 
  

Hb (mg/dl) 11 8/11 5/11 8/10 5/10 2/11 

 45 83 68 40 38 55  (ug/dl) آهن سرم
  

TIBC (mg/dl)  340 320 280 360 368 310 

 30 164 145 80 55 68 (ng/ml) فريتين

 خير خير خير خير خير خير آزمايش مدفوع
  

INR 1/1 3/1 1 5/1 7/1 2/1 

 2/3 3 8/3 8/2 9/2 4/3  (g/dl) آلبومين سرم

 4/8 7/8 9 7/8 5/8 4/8 (mg/dl) كلسيم سرم
  

Anti tTG (u/l) 70 65 30 200 350 250 

 3 3 3 3 3 3 پاتولوژي

 خير خير گاه هگ خير خير خير اسهال

 بلي بلي بلي بلي بلي بلي نفخ

 120 150 135 142 138 127 (u/l) آلكالن فسفاتاز

 2 8/1 5/1 4/2 2/2 8/1 (mg/dl) روبين توتال يليب

 گاه گه خير گاه گه گاه گه گاه گه بلي درد شكمي

 2 3 3 2 2 1 )سال(مدت علايم قبل از بيماري 

 بلي بلي بلي خير خير بلي كاهش وزن

 خير خير خير خير خير خير علايم پوستي

 خير خير خير خير خير خير علايم عصبي

 خير  خير خير خير خير خير خونريزي

 خير بلي خير بلي بلي خير علايم روماتولوژي

  ضعف عضلاني ضعف علايم عضلاني
 و خستگي

  ضعف عضلاني
 و خستگي

  ضعف عضلاني
 و خستگي

  ضعف عضلاني
 و خستگي

 ضعف

 خير خير خير خير خير خير   عصبي و تشنجعلايم

  
اسهال در همگي منفـي بـود       .  بود سهپاتولوژي در همه بيماران مارش      

درد . همگي از نفخ شاكي بودند    . گاه اسهال  جز يك مورد با سابقه گه      به
گاه   مورد گه  چهارشكم در يك مورد مثبت و در يك مورد منفي و در             

.  سـال بـود  2±63/0  از تـشخيص  م پيش يميانگين مدت زمان علا   . بود
م پوستي، عصبي و تشنج     يعلا.  مورد گزارش شد   چهاركاهش وزن در    

 ـعلا. ريزي در هيچ موردي گزارش نـشد       و خون  م اسـتخواني شـامل     ي
ضـعف و   . كمر درد در سه مورد و زانو درد در يك مورد گزارش شد            

  .شد  مورد و ضعف تنها در دو مورد گزارشچهارعضلاني در  خستگي

  
  

نفر  104 مورد در ك سلياك يشيوعدر يك مطالعه در ايران ميزان 
گري  عنوان تست غربال  بهAnti-tTGو انجام  است بوده%) 96/0حدود (

هاي  يافته 25.همراه بوده است% 100، حساسيت %99با اختصاصيت 
% 6 بيماران مطالعه حاضر نشان داد كه فراواني سلياك در اين دسته از

اساس بر. بود%) 48/12تا % 78/2 از% 95با محدوده اطمينان (
 بيمار 140از %) 29/9( بيمار 13 نيز اين بيماري در Bardellaهاي  يافته

بحث
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     و همكارانبيژن شهبازخاني      

 

 
  1389 ، مهر7  ، شماره68ي تهران، دوره كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

بدون علامتي كه براي اين مشكل به كلينيك ارجاع داده شده بودند 
  در مطالعات ديگر نيز فراواني بيماري سلياك بين5.گزارش شده است

هاي كبدي هيچ علت  از بيماران با افزايش مزمن آنزيم% 10-5
ها يافت نشده است گزارش شده  مشخصي براي بيماري كبد آن

صورت  تواند به  نيز نشان داد كه بيماري سلياك ميMaggiore 1.است
بيماران خود را % 5-10ي كه در كبدكريپتوژنيك يك ضايعه 

ها سفرازآمينوترانح سرمي  سطكريپتوژنيكمي و يصورت افزايش دا به
اي نشان داد كه شيوع بيماري   نيز در مطالعهLo Iacono 16.نمايان سازد

هاي كبدي غير طبيعي  صورت مزمن آزمون سلياك در بيماراني كه به
 نيز نشان داد Bardella 1.است% 4، حدود دارند علت نامشخص  بابالا

ودن مزمن بدون علت كه شيوع بيماري سلياك در بين بيماران با بالا ب
% 5-4/15از % 95با محدوده اطمينان % 3/9هاي سرم ترانس آميناز

آمينازمي  ترانسهيپر بيماران با% 9 نيز نشان داد كه در Volta 5.باشد مي
وجود م و شكايات گوارشي ي بيماري سلياك بدون علاكريپتوژن

 3.ذكر شده است% 15/9  در مطالعات ديگر نيز فراواني آن4.دارد
هاي  رسد اگرچه فراواني سلياك مطابق يافته نظر مي ترتيب به بدين

هاي ذكر شده در مطالعات گذشته  مطالعه حاضر در محدوده فراواني
تر است كه براي بررسي  يني آن نزديكيقرار دارد، اما به محدوده پا

بيشتر اين موضوع بايد مطالعات بيشتر و با حجم نمونه بيشتر صورت 
هاي مطالعه حاضر ميانگين كل سن بيماران مورد   يافتهبر اساس. گيرد

بر اساس . ها مذكر بودند آن% 55 سال بود كه 79/39±77/16 بررسي
و بود  سال 7/40±6/12  نيز ميانگين سني بيمارانLo Iaconoمطالعه 

دست آمده از  هبيماران مورد بررسي مذكر بودند كه به اعداد ب% 70
هاي مطالعه حاضر نشان  مچنين يافته ه1.مطالعه حاضر نزديك است

 ها مبتلايان به سلياك مونث هستند و ميانگين سني آن% 67/66 داد كه
 پنج نيز از تعداد Voltaبر اساس مطالعه . باشد  سال مي15/19±17/45

 ميانگين و 4. بيمار مذكر بودنددوو %) 660( بيمار مونث سهبيمار 
بود كه از ميانگين سني  سال 4/23±97/2 ها انحراف معيار سن آن

همچنين در اين مطالعه از . دست آمده در مطالعه حاضر كمتر است هب
گري   براي غربالIgAبادي ضد ترانس گلوتاميناز بافتي نوع  آنتي

كه در همه (بيماران استفاده شد و در صورت مثبت بودن اين آزمايش 
، بيوپسي از قسمت دوم دئودنوم جهت بررسي )بيماران نيز مثبت بود

براساس مطالعات صورت گرفته انجام . گرفت ابتلا به سلياك انجام مي
 Anti-tTG يا IgA anti human recombinant tTG براي ELISAآزمون 

 Anti-EmA يا Anti-endomysiumويژگي معادل آزمون حساسيت و 
در تشخيص بيماري سلياك دارد اما هزينه آن كمتر است و بنابراين 

مچنين  ه17و19-24.شود گري محسوب مي بهترين آزمون براي غربال
علت بالا بودن درصد بيماران با  تر نيز ذكر شد به طور كه پيش همان

 توسط بيماري سلياك بدون شكايات  كهآمينازمي كريپتوژن هيپرترانس
هاي سرولوژيك براي  گري تست گوارشي ديگر ايجاد شده بود، غربال

Gluten-sensitive enteropathy بايد در برنامه بررسي اين دسته از 
 البته بايد در نظر داشت كه در اين 3.بيماران در نظر گرفته شود

-Antiاك توسط گري براي بيماري سلي  آزمون غربالكاراييجمعيت 

tissue transglutaminase يا Anti-tTGعلت ميزان بالاي   شايد به
Anti-tTGشود تحت  هاي مزمن كبدي ديده مي  مثبت كه در بيماري

مكانيسم ايجاد درگيري كبدي در بيمار سلياك  1.تاثير قرار گيرد
سلياك يك بيماري مزمن و . همچنان ناشناخته باقيمانده است

اختلالات . كند هاي متعددي را درگير مي كه ارگانخودايمني است 
. باشد اي اين بيماري مي ترين تظاهرات خارج روده كبدي يكي از شايع

 ايزوله با تغييرات پاتولوژيك خفيف يا غير آمينازمي هيپرترانس
 ''Celiac hepatitis''هپاتيت سلياك نام  به اختصاصي در بيوپسي كبد كه

ترين تظاهر كبدي در بيماري سلياك محسوب  عشود، شاي نيز ناميده مي
 ضايعات كبدي همچنان بهايجاد هاي دخيل در  مكانيسم. شود مي

هاي  افزايش استعداد به بيماري.  شناخته شده استصورت جزئي
 به) HLAهاي  ژن(اتوايميون به واسطه فاكتورهاي ژنتيكي مشترك 

 اي غير طبيعي،  رودهPermeability  نفوذپذيريهمراه اثرات سيستميك
يا مدياتورهاي بيولوژيكي كه هنوز  و ها اتوآنتي بادي ها و سيتوكين

اند كه در اثر تماس با گلوتن در افراد مستعد ايجاد  ناشناخته باقيمانده
همچنين بر اساس  18.شوند شايد در پاتولوژي نقش داشته باشند مي
و ميانگين  AST IU/L 33/47±62/80هاي مطالعه حاضر ميانگين  يافته
ALT در جمعيت كل IU/L 06/68±33/94كه در بين دو  اين  بود و

داري وجود  گروه مبتلايان به سلياك و جمعيت كلي اختلاف معني
 و سطح 80 و 29 بين ASTدر يك گزارش نيز سطح سرمي . نداشت

ALT و 130 تا 60 سرم بين ALT اندكي بيشتر از ASTبا توجه  5. بود
هاي   از جمله در موارد بيماريAnti-tTG كاذب به وجود موارد مثبت

هاي بافت همبند  بيماري هاي التهابي روده و بدي و بيماريكمزمن 
ار ك هتنهايي جهت تشخيص سلياك ب ي نبايد بهكهاي سرولوژي تست

 كه در اين 1رود و متعاقب آن بيوپسي دوازدهه نيز بايد انجام شود
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اين مطالعه پس از بررسي در كه  در نهايت اين. مطالعه صورت گرفت
بدي با علت نامعلوم كهاي   بيمار مبتلا به افزايش آنزيم100اطلاعات 

با محدوده % (6ميزان شيوع بيماري سلياك در اين دسته از بيماران 
 اين عدد اگر چه در .مددست آ هب%) 48/12 تا% 78/2 از% 95اطمينان 
رسد  نظر مي د اما بهدست آمده از ساير مطالعات قرار دار همحدوده ب

نه وجود يآن نياز به مطالعات بيشتري در اين زم تر براي تعيين دقيق
همچنين نشان داده شد كه مشخصات دموگرافيك بيماران با . دارد

بدي با علت نامعلوم تفاوتي با ساير مطالعات كهاي  افزايش آنزيم
ر اين دسته رسد ميانگين سن بيماران مبتلا به سلياك د نظر مي به. ندارد

  . داردبيشتراز بيماران بالاتر باشد كه نياز به مطالعات با حجم نمونه 
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Background: In the patients with chronic liver disease chronic increase in serum 
transaminases may remain of undetermined cause despite thorough investigations. 
Celiac disease (non tropical sprue) has been reported as one of the causes of elevated 
levels of serum transaminases. The aim of this cross sectional study was to evaluate the 
frequency of celiac disease among patients with liver disease with chronic unexplained 
hypertransaminasemia. 
Methods: One hundred patients with unexplained elevated liver enzymes who referred 
to gastroenterology and hepatology clinic of Imam Khomeini Hospital in Tehran, Iran 
from March 2009 to March 2010, and no cause were found for this elevation after initial 
clinical and paraclinical assessments and tests were enrolled in a cross sectional study. 
After measurement of Anti tTG IgA antibody in the serum of the patients, the biopsy of 
second part of duodenum were performed in cases with positive results and were 
assessed regarding evidences of celiac and finally the diagnosis of celiac diseas was 
confirmed. 
Results: The mean age of patients was 39.79±16.77 and 55% of patients were male. The 
celiac disease was confirmed in 6% of patients (CI: 95%: 2.78- 12.48%). There were no 
significant differences between frequency of both sexes and means of age, ALT, and 
AST in the study patients. 
Conclusion: In our study, the frequency of celiac disease among patients with chronic 
liver disease with unknown elevated liver enzymes was 6% which is near the frequency 
derived from other studies that has been reported. 
 

Keywords: Celiac disease, transaminase, cause. 
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