
101/)55پیدر(پی3شماره/17دوره/1394پاییز/گرگانپزشکیعلومدانشگاهعلمیمجله

107تا 101صفحات

تحقیقی

دیروماتوئفاکتورويحلقونهیترولیسنیپروتئضدباديآنتیاثر
دیروماتوئتیآرتربهمبتلامارانیبینیبالتیفعالشاخصبر

5یوردنجانیکاظممیعبدالرحدکتر،4رسولآلمیمردکتر،3یمانیسلاکبردکتر،2*يموبدزهرادکتر،1جعفرزادهلعبتدکتر

.شهرکردپزشکیعلومدانشگاهروماتولوژي،گروهار، یاستاد-2. شهرکردیپزشکعلومدانشگاه،یپزشکدانشکدهمان،یزاونزناگروهاستادیار، - 1
.دانشگاه علوم پزشکی شهرکرد، مانیو زازنانيهايماریمتخصص ب- 4شهرکرد.یپزشکعلومدانشگاه،یداخليهايماریبگروهار، یاستاد- 3

شهرکرد.یپزشکعلومدانشگاه،يفناوروقاتیتحقعاونتم،یپژوهشکارشناس- 5

 ________________________________ _____________________________
چکیده
 ـبـا کهاستناشناختهعلتباکیستمیسویالتهابمزمنيماریبکیدیروماتوئتیآرتر:هدفوزمینه  ـآرتریپل  ـیمحمتقـارن تی یط
 ـاثـر نیـی ن مطالعه به منظور تعیادارند.نقشيماریبپاتوژنزدرکیمونولوژیاویطیمح،یکیژنتمتعددعواملشود.یممشخص يبـاد یآنت
Anti)يحلقونهیترولیسنیضدپروتئ - CCP)انجام دیروماتوئتیآرتربهمبتلامارانیبدريماریبینیبالتیفعالشاخصبردیئروماتوفاکتورو

شد.
روشبـه 1987سـال ACRيارهـا یمعاسبراسد یروماتوئتیآرتره بمبتلاماریب64نگرندهیآیهمگروهمطالعهنیادر:بررسیروش

انجـام يبـرا وندگرفتقرارینیبالناتیمعاموردهیاوليماریبی نیبالتیفعالشاخصنییتعيبرامارانیبهمهشدند.انتخابسادهيریگنمونه
چکلیتکمباوبعداهمششارانمیبدومنهیمعا.شدندارجاعشگاهیآزمابه)CCPضديبادید و آنتی(فاکتور روماتوئکیسرولوژشاتیآزما

انجام شد.ماریبهربهمربوطستیل
 ـروماتوئفـاکتور مطالعهموردمارانیبدرصد 74وبودندCCPضدباديآنتیز اییبالايترهایتيدارامارانیبازدرصد3/81:هاهیافت دی

شـد مشاهدهباديآنتیيبالاتریتيداراگروهدرهیاولینیبالتیفعالبهنسبتيماریبهیثانوینیبالتیفعالشدتواضحکاهشداشتند.مثبت
نبود.داریمعنيآمارنظرازکاهشنیاکه

 ـصیتشـخ دريحلقـو نهیترولیسنیضدپروتئباديآنتید ویفاکتور روماتوئمهمنقشازیحاکمطالعهنیاجینتا:گیرينتیجه موقـع ه ب
است.دیروماتوئتیآرتريماریب

يماریبینیبالتیفعالشاخص،فاکتور روماتوئید،يحلقونهیترولیسنیپروتئضدباديآنتی،دیروماتوئتیآرتر:هاواژهکلید
 ________________________________ _____________________________

z_mobedi@yahoo.comالکترونیکیپست،يموبدزهرادکتر:مسؤولنویسنده*

33330709نمابر،038-33335654تلفن،يروماتولوژگروه،شهرکردیپزشکعلومدانشگاه،شهرکرد:نشانی
27/11/1393:مقالهپذیرش،11/11/1393:نهاییاصلاح،16/1/1393:مقالهوصول

مقدمه
ویالتهــابمــزمنيمــاریبکیــدیــروماتوئتیــآرتريمــاریب

صیتشـخ عـدم صـورت درکـه اسـت ناشـناخته علـت باکیستمیس
ارانمــیبدرینــاتوانوعــوارضبــهمنجــرمناســبدرمــانوموقــعبــه

کهاستیالتهابمزمنتیآرترشکلنیترعیشايماریبنیاشود.یم
5/0-1اً ب ـیتقرشـود. یم ـبـدن ینـاتوان ومفصلبیآسموجباغلب

).1(کندیممبتلاجهانسراسردررابزرگسالفراددرصد ا
يمـار یبهی ـاولویاصـل آغـازگر عنوانهبیعاملچیههنوزگرچه

التهابوجوددهندهنشانکهدارددوجويشواهداما؛ نشدهمشخص
،یکــیژنتعوامــلدهیــچیپکــنشبــرهمازیناشــاحتمــالاًالینوویســ
یمن ـیادسـتگاه شـوند یم ـموجـب کهاستکیمونولوژیاویطیمح

نی ـاگـردد. مختـل يخودتحملندیفرآوشدهخارجمیتنظازبدن
ــهی ــهافتــ ــوآنتکــ ــادیاتــ ــايبــ ــدهــ ــاکتورماننــ ــروماتوئفــ دیــ

(Rheumatoid Factor: RF)نهیترولیسنیپروتئضديهايبادیآنتو
:Anti Cyclic Citrullinated Peptide)يحلقــو Anti - CCP)

افـت یمـاران یبسـرم درینیبـال مرحلـه ازقبـل هـا مـدت استممکن
يهايبادیآنتایRFوجود). 3و2(کندیمدییاترافوقهینظر؛شوند

ضـد يهـا يبـاد یآنت ـوداردارزشزینیآگهشیپنظرازCCPضد
CCPدارنـد يمـار یببدتريهافرجامییشگویپدرراارزشنیشتریب

)2.(
بی ـتخربـه منجـر یالتهـاب مـزمن تی ـآرتریشناس ـبیآسنظراز

مــواردیبرخــدرشــود.یمــیاســتخوانعاتیضــاجــادیاوغضــروف
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عملکرداختلالباوبودهیچندمفصلصورتهبوشروندهیپعاتیضا
پاسخواقعه،نیترزودرسرسدیمنظربه). 2(شودیمهمراهلمفاص
بـا واسـت ناشناختهآنآغازمحركکهاستیراختصاصیغیالتهاب

ومینوویس ـهی ـلادرياهستهتکيهاسلولریساوماکروفاژهاتجمع
يهانیتوکیسظهورشیافزاباهاسلولنیاتیفعالگردد.یممشخص

دادهنشــانαTNFوIL1،IL6جملــهازماکروفاژهــاازشــدهمشــتق
ــا). 3(شــودیمــ ــاتوفدریالتهــابشیپــيهــانیتوکیســنی يولوژیزیپ

ن یو از ادارندنقشدیروماتوئتیآرترجملهازهايماریبازيتعداد
).3ت (استرمهمαTNFنقشاحتمالاًان یم

،درصد)20سه با افراد سالم (یدرصد) در مقاRA)70بهانیمبتلا
RAآنـان، نـزد کـه يافـراد دروبودنـد HLADR4ژنيشتر دارایب

يحلقـو نهیترولیس ـيدهای ـپپتیضـدپل يهـا يبـاد یآنتدیتولباهمراه
ــادیــآیمــدیــپد 2010ســالدر).4(اســتيقــواریبســارتبــاطنی
ــایمع ــهياره ــدطبق American College of Rheumatologyيبن

(ACR)يبراRAوگرفتقراريبازنگردمور1987سالبهمربوط
منظوربهيماریبزودرسصیتشخروندبهبوديبازنگرنیاازهدف
درمــانزودرسزیتجــوازتوانســتندیمــکــهبــودیمــارانیبییشناســا

ازی ـامتشـده يبـازنگر راًی ـاخيارهـا یمعبرنـد. سوديماریبگرلیتعد
صیتشـخ 6يا مسـاو ی ـز کمتـر  ایامتوکندیممطرحرا10یصفر ال

RAر،ی ـدرگمقاصـل تعـداد ازعبـارت ارهایمعنیا.کندیمیقطعرا
يواکنشـگرها )،CCPضـد يبـاد یآنت ـوRFتـر ی(تيسـرولوژ تست

).5است (میعلاوجودزمانمدتوحادمرحله
يهـا سـال متعـدد مطالعـات درکـه یارزش ـبـا يهاتستازیکی

؛اسـت شـده  دادهنشـان RAزودرسصیتشـخ درآنتیاهمر،یاخ
نی ـاوجـود اسـت. نهیترولیس ـيحلقـو يدهای ـپپتضـد يهايبادیآنت
RAصیتشـخ يبـرا RFانـدازه همـان بهباًیتقرسرم،درهايبادیآنت

بـه صیتشـخ يبراآنبودن)ی(اختصاصیژگیواما؛داردتیحساس
درCCPضديهايبادیآنتوجودنیبنابرارسد.یمدرصد 95زان یم

اشـکال ریسـا ازRAزیتمـا يبـرا یتهـاب التیآرترکیهیاولمراحل
ضـد يهـا يبـاد یآنتوRFهمزمانيریگاندازهاست.دیمفتیآرتر

CCPبــهمبــتلامــارانیبازیبرخــدررایــز.دارديشــتریبارزشRA

واسـت یمنف ـCCPضـد يبـاد یآنتجهینتامااست؛ مثبتRFجهینت
Vanدر مطالعه ).2(برعکس Beersنی ـاارتباطهلنددرن همکاراو

درSEآلـل وHLAنـوع بانهیترولیسضدنیبرونکتیفيهايبادیآنت
ــتلامــارانیب ــهمب ــه).6شــد (گــزارشمثبــتRAب وLakiدر مطالع

وCCPضـد يبـاد یآنتيبالایلیخزانیمارتباطسوئددرهمکاران
HLADRB1*15ریــ(غSE(بــهمبــتلامــارانیبدرRAشــد. یبررســ

يمـار یبيانـه یزمتی ـفعالدرياملاحظـه قابلفاوتتدادنشانجینتا
وجـود آنمتوسـط تـر یتوCCPیآنت ـيبالایلیختریتبامارانیبنیب

HLADRB1نـوع نیتـر فـراوان بـالا تـر یتبـا مـاران یبدریولارد؛ند

HLADRB1خودشديریگجهیو نتبود(15*) اسـت ممکـن (15*)
وDiaz).7(شـود CCPیآنت ـازییبـالا زانی ـمدیتولکیتحرباعث

HLAوCCPضـد يهـا يبادیآنتگرفتندجهینتایکلمبدرهمکاران

اسـت  مرتبطترنییپانیسندرRAيماریبشروعباDRB1 (70)نوع
)8.(Szodoray ضـد يبـاد یآنت ـافتنـد یدرهمکارانوCCPتی ـاهم
دریمهم ـعامـل نیهمچن ـ.داردRAيمـار یبصیتشـخ يبرايادیز
دی ـتولواسـت يمـار یبکیولوژیرادراتییتغوRAيماریبشرفتیپ

HLADRB1همچـون یک ـیژنتيانـه یزمعوامـل بايادیزارتباطآن

يهـا يبـاد یآنتاثرمصردرهمکارانوFaroukدر مطالعه ).9(دارد
مـاران یبشـد. یبررس ـRAبهمبتلاماریب29یآگهشیپبرCCPضد

؛بـود 60ازشـتر یبآنهـا CCPضـد يبـاد یآنت ـتـر یتکـه RAبهمبتلا
ــ ــلیفراوان ــهقاب ــتند.ياملاحظ ــیتعداش ــوعنی ــنجشوHLAن س

وعاقبـت توانسـت يماریبهیاولمراحلدرسرمCCPضديبادیآنت
بهتـر لتوانـد سـبب کنتـر   یکه مکندینیبشیپرايماریبیآگهشیپ
).10گردد (يماریب

دیــروماتوئورفـاکت يداراRAبـه مبــتلامـاران یبدوسـوم ش از یب ـ
ریس ـکـه هسـتند یمارانیباغلبگروهنیاوهستندمثبت)RF(مثبت

در). 11(دارنـد یمنف ـRFمـوارد بـه نسـبت يتـر شروندهیپومخرب
تیاختصاص ـزانیمباCCPضديهايبادیآنتنقشبهریاخيهاسال
یآگهشیپمواردینیبشیپوRAيماریبموقعبهصیتشخيبرابالا
وجــودبــا،ياریــبختوچهارمحــالاســتاندراســت.شــدهاشــارهبــد

دريامطالعـه حـال بـه تـا مشخص،يهاتیقومویلیفاميهاازدواج
ــه ــارابط ــاریبب ــايم ــروماتولوژيه ــهازکی ــاتوRAجمل ارتباط

انجاميماریبنیادرCCPضديهايبادیآنتتریتوآنکیسرولوژ
مـوارد زانی ـمويمـار یبوعیشزانیممورددریاطلاعاتواستنشده

RFیآنتایمثبتCCPمواردبهتوجهبالذا ست.یندسترسدرمثبت
بـر CCPضـد يهـا يبادیآنتاثرن ییبه منظور تعمطالعه حاضر فوق،

(Clinical Disease Activity Index: CDAI)ینیبالتیفعالشاخص

ــهمبــتلامــارانیب کیــنیکلبــهکننــدهمراجعــهدیــروماتوئتیــآرترب
انجام شد.شهرکردپزشکیعلومدانشگاهيروماتولوژ
بررسیروش

زن)57مـرد و  7(بیمـار 64همگروهی آینده نگـر  در این مطالعه
ي رومـاتولوژ کی ـنیکلمراجعه کننـده بـه   مبتلا به آرتریت روماتوئید 

و براسـاس  گیري سادهبه روش نمونهشهرکردپزشکیعلومدانشگاه
سـال  American College of Rheumatologyيبنـد طبقهي ارهایمع

انتخــاب 1391ت مــرداد ســال یــلغا1389بهشــت ســال یاز ارد1987
ص یتشـخ سـت یروماتولوژد توسـط  ی ـروماتوئت یآرترابتلا به .شدند

داده شد.
،يمـار یبمـدت طـول جنس،وسنشاملکیدموگرافاطلاعات

وRFکیلوژسـرو ز عوامـل ینواولیهنهیمعاجینتا،یافتیدريداروها
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مـاران یبینیبـال تیفعالشاخصو CCP،CRP ،ESRضديبادیآنت
)CDAI(شد.ثبتياپرسشنامهدر

تی ـآرترهمزمـان بـه  يار عـدم ورود بـه مطالعـه شـامل ابـتلا     یمع
ماران به شرکت در مطالعه بود.یت بیو عدم رضایعفون

ئـه اراومـاران یبهی ـاولهی ـتوجآگاهانـه، نامـه تیاضراخذازپس
حـال شـرح گرفتنوکاملیکیزیفناتیمعاانجامولازمحاتیتوض

ازبعـد بتـوان تـا شـد ثبـت ستیلچکدرنظرمورداطلاعاتق،یدق
انجـام مـوردنظر يهـا شـاخص نیب ـیق ـیدقسهیمقاماه،ششگذشت

گردد.
يبـاد یآنت ـ،RF(لیقبازکیسرولوژلازمشاتیآزماانجام يبرا

مـاران گرفتـه   یتـر خـون از ب  یلیلیم5ن زایم)CRPوCCP،ESRضد
انجـام يبراEDTAضدانعقادمادهحاويخونيهانمونهسپسشد. 

ــهHLA-typingومولکــولیآزمایشــات یســلولقــاتیتحقمرکــزب
اسـتخراج ومنتقـل شـد  شـهرکرد یپزشـک علـوم دانشـگاه یمولکول
DNAد.یگردانجامکلروفرمفنلروشبا

روشازشــدهاســتخراجDNAتیــکموتیــفیکیبررســيبــرا
شگاهیآزمادرDNAازاستخراجپسشد.استفادهياسپکتروفوتومتر

يهـا تی ـکازاسـتفاده باHLADRB1يهارگروهیزانواعیتخصص
ازاسـتفاده بـا SSP-PCRش روبهعملنیاد.یگردنییتعیتخصص

PCRمحصولیبررسيبراشد.انجامآلمانINNO-TRAINتیک

د.یگرداستفادهآگارزژلاز
روند درمـان  يک نفر فوق تخصص روماتولوژیر نظر یماران زیب

ويری ـگیپبـا مـدت نیادرنمودند. یرا به مدت شش ماه طیمشابه
کسـان یهـا نمونـه درکـل درمـان نـد یفرادیگردیسعمکررناتیمعا

باشد.
ــیتع ــاخصنی ــفعالش ــالتی ــاریبینیب ــقيم ــتمیسطب ــس ــای ک ت

متـورم، مفاصـل تعـداد حساس،مفاصلتعدادبراساسو يازیامت10
کی ـطبـق جـدول   يمـار یبازپزشـک ینیبالیابیارزوماریبیابیارز

).5(شددهیسنج
شد.ریتفسکیتسازندهکمپانیارائه شده جداولاساسبرجینتا

طـول انـدازه خصـوص درنیـاز مـورد اطلاعـات جداولاینواقعدر
ی داخلکنترلباندوDNAباندرانتظامورد(اندازهwellهرمحصول

دهد.میقراراختیاردررا)wellهردر
تـر یتی (منف ـتـر یتگروهسه بهCCPضدبادي آنتینظرازمارانیب
شـتر یبتـر (تیادیزتریتبامثبت)، تیتر 30کمتر از CCPبادي ضد آنتی

ای ـکمتـر تریت(کمتریتبامثبتی) و تیتر عیطبزانیمحداکثربرابر3از
نیـی تعبـه نسـبت سپسطبیعی) تقسیم شدند. حداکثربرابر3ي مساو

HLA بـادي ضـد   ي آنتـی هـا گروهبراساسد.یگرداقدامآنانCCP،
CDAIوشدمیتقسموردنظري هادستهبهمارانیبHLADRي هاآلل

ی طب ـمـداخلات تحـت مـاران یبشـد. ثبـت ونییتعگروهکیتفکبه

پرسشـنامه وشـدند نـه یمعامجدداًماه6ازپسوگرفتندقرارمعمول
درد.ی ـگردنیـی تعآنـان CDAIوتکمیـل گردیـد   شانیاي برادیجد
هـر دردرمـان بـه پاسخشاخصعنوانبهCDAIرییتغمطالعهي انتها

شد.سهیمقاگریکدیباونییتعگروه

بیماريینی: تعیین شاخص فعالیت بال1جدول 
ازیامتشرحریمتغ

درگیري مفصل

صفریک مفصل بزرگ
1مفصل بزرگ10-2
2مفصل کوچک3-1
3مفصل کوچک10-4

یکیمفصل که حداقل 10ش از یب
5.از آنها، مفصل کوچک باشد

سرولوژي

د و یبودن فاکتور رومائوئیمنف
CCPضد يبادیآنت

صفر
از يبرابر3يا مساویتر کمتر یت

2یعیحداکثر طب
حداکثر يرابرب3شتر از یتر بیت

3یعیطب
واکنشگرهاي 

مرحله حاد
صفرCRPو ESRبودن یعیطب

CRP1ا یESRبودن یعیرطبیغ
مدت زمان وجود 

علایم
صفرهفته6کمتر از 

1هفته6ش از یب

يهـا و آزمـون SPSS-16يافـزار آمـار  ها بـا اسـتفاده از نـرم   داده
ــار ــايآمـ ــکوئر،يکـ ــاسـ ــتقل،یتـ ــونمسـ ــدقآزمـ ــر،یفقیـ شـ

شدند. لیتحلوهیتجزیزوجيهاگروهتستیتوسیوالکروسکال
در نظر گرفته شد.05/0کمتر از يداریسطح معن
هایافته

ابــتلاءمـدت طــولوسـال 5/49±09/13مــاران یی بسـن نیانگی ـم
ویمنف ـدرصـد 3/70درRAبهابتلایلیفامسابقهبود.سال9/7±2/9

ــد 7/29در ــتدرص ــود.مثب ــ6/26ب ــارانید بدرص ــرازم ــاکتور نظ ف
.بودند+4تا+1ازیمابقویمنفدیروماتوئ

ــریت ــیت ــاديآنت ــدب ــدCCP6/15ض ــارانیبدرص ــم ــود.یمنف ب
داشتند.ادیزتریتدرصد3/81وکمتریتدرصد1/3

HLADRB1نـــوعHLAنیتـــرفـــراوان آنازبعـــدو(04)
HLADRB1 HLADRB1و(11) ــود(01) ــداکثر.ب ــاخصح ش

حاصـل 13/5اریمعانحرافو81/7نیانگیمبا24هیاولینیبالتیلفعا
جـنس ودRAيمـار یابـتلا بـه ب  یلیو سـابقه فـام  RFشـدت نیبشد.

ين تفـاوت آمـار  یهمچن ـ.نداشـت وجـود يداریمعنيآمارتفاوت
و CCPضـد  يبـاد یزان آنتین سن، طول مدت ابتلا، میبيداریمعن

).2و جنس مشاهده نشد (جدول ماران دیبینیت بالیشاخص فعال
بـادي  ي آنتـی بـالا تـر یتبـا مـاران یبعیشـا ي هـا HLAبـا ماریب54
ــد ــراوان، CCPض ــرف ــارانیبنیت ــم ــد3/83وعی(ش ــد)درص وبودن

داشتند.کمتریتدرصد9/1وی منفتریتدرصد8/14



Antiاثر /104 - CCPبر شاخص فعالیت بالینی بیماران مبتلا به آرتریت روماتوئیدفاکتور روماتوئیدو

)55پیدر(پی3شماره/17دوره/1394پاییز/گرگانپزشکیعلومدانشگاهعلمیمجله

ي دارانفـر 12وی منف ـی لیفـام سـابقه ي دارازن مارانیبازنفر35
سـابقه ي دارامـرد  مارانیبازنفر4نیهمچن. بودندثبتمی لیفامسابقه
سـابقه وتیجنس ـنیب ـی بودند. منفسابقهي دارانفر3وی لیفاممثبت

افـت داري یارتباط آماري معنیعیشاي هاHLAبامارانیبدری لیفام
نشد.

دای ـپيداریمعنيآمارتفاوتزینRFتریتوتیجنسباارتباطدر
مـاران یبتیجنس ـوCCPضدباديآنتیتریتزانیمنیبن یهمچن.نشد

.نداشتوجوديداریمعنيآمارتفاوتعیشايهاHLAبا
عیشـا يهـا HLAدرفـوق يرهـا یمتغرنرمالیغعیتوزبهتوجهبا

شــاخصوCCPضــد بــاديآنتــیوعیشــايهــاHLAدرســننیبــ
تمـد طولامامشاهده نشد؛يداریمعنيآمارتفاوتینیبالتیفعال

يداریمعنــيآمــارتفــاوتهــاHLAریســابــا15HLAدريمــاریب
وHLAنــوعوجــنسنیب ـعیشــايهــاHLAدر).>05/0P(داشـت 

نداشت.وجودداریمعنيآمارتفاوتHLAنوعبایلیفامسابقه
ــ ــدتنیب ــوعوRFش ــارانیبدرHLAن ــاطRAم ــارارتب يآم

HLAنوعوCCPضد باديآنتیت شدنیب. نشدمشاهدهيداریمعن

.نشددهیدداریمعنيآمارتفاوتزین
هی ـاولنـه یمعابهنسبتبعدماه6دريماریبینیبالتیفعالشاخص

افت.یکاهشيداریرمعنیبه طور غRAمارانیبکلدر
کـل درهیاولینیبالتیفعالشدتوCCPضد باديآنتیتریتنیب

بعـد مـاه 6نیهمچننشد.دهیديداریمعنيآمارتفاوتRAمارانیب
.نشدافتیریمتغدونیبيداریمعنيآمارتفاوتزین

بعـد مـاه CDAI6یمنف ـCCPضد يبادیآنتبامارانیبگروهدر
ــه ــور غب ــیط ــاهشيداریرمعن ــتیک ــروهدر.اف ــارانیبگ يدارام

نیانگی ـمبـا بعـد مـاه CDAI6اد،یترزیتبامثبتCCPضد يبادیآنت
دای ـپکـاهش به وضـوح 36/8نیانگیمباهیولاCDAIبهنسبت51/6

شـاخص وCCPضـد  يبـاد یآنت ـتـر یتنیب ـيآمارنظرازیول؛کرد
).3افت نشد (جدول یيداریمعنيآمارتفاوتینیبالتیفعال

بحث
بـا کـه بـود سال5/49حدودمارانیبیسننیانگیمن مطالعه یدر ا
داردیوانهمخ ـمختلـف جوامـع دريمـار یبنیاوعیشیسنمحدوده

)2.(
مـؤثر نقـش بهتوجهبادیروماتوئفاکتوریفراوانبهمطالعهنیادر

حـدود تیاختصاص ـوتیحساس ـبـا يماریبصیتشخوجادیادرآن
یهمـاهنگ شـده انجـام مطالعـات بـا کـه شـد پرداختـه زیندرصد90

يدارامـا مطالعـه مـورد مـاران یبدرصـد 74حـدود کـه چـرا .داشت
نقـش دی ـمؤتواندیمنیاوبودند+) 4+ تا 1(مثبتدیروماتوئفاکتور

).1(باشدRAيماریبموقعبهصیتشخيبراRFمهم
بـادي آنتـی کـه شـد دادهنشـان مطالعـات ریسادییاتدرنیهمچن

یآگه ـشیپ ـنیـی تعوصیتشـخ دريمـؤثر نقـش تواندیمCCPضد
يبـاد یآنت ـمثبـت تـر یتيداراافـراد درصد4/84باشد.داشتهيماریب

دیشـا ؛بـود یمنفتریتنیاکهيافرادازدستهآندربودند.CCPضد
یبررس ـدر).2بـوده اسـت (  تـر يقـو گریدیمنیاعواملایRFنقش
نشـان عیشايهاHLAبامارانیبنیبدرCCPضد يبادیآنتیفراوان
راهـا الـل نیتـر فـراوان کـه يمـار یب54کـل تعـداد درکـه شدداده

حـداکثر برابـر 3ازشـتر یبیعنیادیزباديآنتیتریتابمارانیب؛داشتند
نی ـاند.داداختصاصخودبهرادرصد) 3/83(زانیمنیشتریبنرمال،

انگری ـبجینتانیادیشا).12(داردمطابقتمطالعاتیبرخباموضوع

زنان و ینیت بالیو شاخص فعالCCPضد يبادیزان آنتیار سن، طول مدت ابتلا، مین و انحراف معیانگیم: 2جدول 
دیت روماتوئیمردان مبتلا به آرتر

میانگین و انحراف معیارمتغیر
زنانمردان

1/49±4/5212±16سن (سال)
3/9±2/87±9)(سالطول مدت ابتلا 

CCP586±1558816±964بادي ضد ان آنتیمیز
7/7±1/85±5شاخص فعالیت بالینی

CCPبادي ضد ف آنتیو شش ماه بعد در تیترهاي مختلابتداي مطالعهمقایسه شدت فعالیت بالینی: 3جدول

مبتلا به آرتریت روماتوئیدبیماراندر 
p-valueخطاي معیاروانگینمیشاخص فعالیت بالینیتعداد (درصد)CCPبادي ضد آنتی

8/5817/0±50/1ابتداي مطالعه)6/15(10منفی 45/5±92/0ماه بعد6
5/3817/0±50/0ابتداي مطالعه)1/3(2کم 5/3±1ماه بعد6
3/8066/0±72/0ابتداي مطالعه)3/81(52زیاد 51/6±72/0ماه بعد6
8/766/0±64/0ابتداي مطالعه)100(64کل 25/6±6/0ماه بعد6
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)55پیدر(پی3شماره/17دوره/1394پاییز/گرگانپزشکیعلومدانشگاهعلمیلهمج

چهارمحـال و  اسـتان مـاران یبدريمـار یبشـرونده یپودیشـد تیماه
تـر عیوس ـومشابهمطالعاتازمندینترقیدقيریگجهینتباشد.ياریبخت
است.کشورمناطقریساومنطقهنیادر

یانسـان تیلکوسيهاژنیآنتمؤثرنقشبهتوجهبارودیمانتظار
زانی ـمبهابتلایلیفامسابقه،RAيماریبجادیادریکیژنتيالگوهاو

هسـابق مـا مـاران یبدرصـد 30درالبتـه کـه باشـد مثبـت یتـوجه قابل
مارانیبدرصد70حدودکهنیابهتوجهبایولبود؛ مثبتیخانوادگ

عوامـل نقـش کـه رسـد یم ـنظـر بـه ؛بودندیمنفیلیفامسابقهيدارا
وباشدپررنگيماریبجادیادرزینیطیمحعواملایوگریدکیژنت

یط ـیمحعواملاثرسهیمقابابتوانتااستيترکاملمطالعاتبهازین
همچـون یعفـون عوامـل ویمعـدن روغنکون،یلیسر،گایسهمچون

EBVروسیوپارووبار)،نیاپشتروسی(وB19،ای ـواسترپتوکوك
دسـت يتـر قبـول قابلجینتابهگریدیکیژنتعواملوپلاسماکویما
).2(افتی

ــدافاز ــریداه ــژوهش،گ ــپ ــیبررس ــیفراوان ــلوعیش ــاآل يه
HLADRB1مارانیبنیبدرياریبختوچهارمحالاستانتیجمعدر

درخاصيهارگروهیزیبعضمختلفمطالعاتدربود.RAبهمبتلا
یحت.دارديبالاتروعیشا،یدنمتفاوتییایجغرافمناطقونژادهانیب

مختلـف يهـا رگـروه یز،رانی ـامختلفيهااستاندررسدیمنظربه
زاهـدان ر انجام شـده د مطالعهدرمثالعنوانهبدارند.یمتفاوتوعیش

HLADRB1وعیش ـ مطالعـه  در) و 13(شـد گـزارش بـالاتر (0110)
زانی ـمDQ5نـوع HLAوعیش ـیخراسـان RAمارانیبنیبانجام شده 

نیبــدرآلــلنیتــرفــراوان). 14(داداختصــاصخــودبــهرايبــالاتر
HLADRB1مامارانیب مطالعـات ازياریبس ـبـا کـه باشـد یم ـ(04)

مطالعـه جملـه از؛داشـت یهمخـوان نـه یمزنی ـادرشـده انجاممشابه
Mitsunaguمطالعه)،15(ژاپندرهمکارانوUçar درهمکـاران و

ــترک ــه)،16(هی ــارانوNaqiمطالع ــتاندرهمک ــه،)17(پاکس مطالع
Faroukمطالعـــه) و 10(مصـــردرهمکـــارانوBen Hamedو

رايماریببهابتلااستعدادتواندیمآللنیا.)18(تونسدرهمکاران
اسـت  ارتبـاط درRAيمـار یبیآگه ـشیپبانیهمچنودهدشیافزا

)12.(
مطالعهجینتابازینCCPضد يبادیر آنتتیتباCDAIارتباطعدم

Lakiــارانو ــوئددرهمک ــه7(س ــارانوMontes) و مطالع درهمک
ارتبـاط عـدم نی ـاعلتایاسپانمطالعهدر.داردیهمخوان)19(ایاسپان

يدارامارانیبدرنهیترولیسانولازآلفایآنتبودنیمنفوبالایژگیو
.)19(شدانیبCCPضد يبادیآنت

مـاران یبازآمـده دسـت هب ـيهـا HLAنیب ـدرحاضرمطالعهدر
HLADRB1ارتباط يآمـار نظـر ازيماریبابتلاءمدتطولبا(15)

رای ـ، زشودانجامیلیتکممطالعات یستیبانهیزمنیاردبود.داریمعن
).7(نشدافتییمطلبرابطهنیادرمتونیبررسدر

CCPضـد  يبـاد یآنت ـوHLAنـوع بـا CDAIرابطـه یبررسدر

گـروه درتنهـا دومنـه یمعادرشـاخص نی ـازانی ـمکـه شدمشخص
HLADRB1يداراکهیمارانیب يآمـار کـاهش ؛بودند(04,01,15)

تفـاوت يآمـار نظـر ازمارانیبریسادروه استکرددایپيداریمعن
یدرمـان يهـا پاسختواندیمجهینتنیاعلتنشد.مشاهدهيداریمعن

ری ـنظیی ـدارويهـا درمـان بـه مختلفيهاHLAبامارانیبمتفاوت
DMARDباشد.ها

يبـاد یآنت ـبـا HLAنیب ـيداریمعن ـيآمارارتباطمامطالعهدر
مطالعهجینتاباافتهینیاامد.یندستهبهیاولCDAIوCCP،RFضد 

Lüنـد نمودمشـخص کـه )20(داردیهمخـوان نیچ ـدرهمکارانو
HLADR4باDAS28ضـد  يبادیو آنتCCPوRF ؛نـدارد ارتبـاط

CCPضديبادیآنتو)(DAS28يماریبتیفعالباPAD4بروزبلکه

ت. اسمرتبطRFوDAS28باSTAT4گریديسوازوداردارتباط
زی ـنCCPضـد  يبـاد یتـر آنت ـ یتيریگاندازهدریشگاهیآزمايخطا

.باشدجهینتنیاگریدعلتتواندیم
کـل دربعدماهششوهیاولCDAIزانیمکاهشیبررسنیادر

جینتـا توانـد یم ـمـاران یبشـتر  یبتعدادبامطالعه.نبودداریمعنمارانیب
نی ـاارانم ـیباکثردرلازم به ذکر استرا سبب شود.يترقبولقابل

یبررس ـبـه یل ـیتکممطالعـات دراسـت لازم. بـود داریمعن ـکاهش
باPTPN22،STAT4،PAD4همچونیکیمونولوژیاعوامل ارتباط

شـود  يزی ـرطرحيان مطالعهیهمچنشود.پرداختهيماریبینیبالریس
ای ـيبهبـود بـه منجـر کـه یافتی ـدريداروهـا دوزونوعیبررسباتا 

باوHLAمختلفيهارگروهیزبامارانیبدريماریبتیفعالکاهش
جینتـا بـه بتـوان ؛گـردد یم ـCCPضـد  يبـاد یآنت ـمتفـاوت يترهایت

بـا آنارتبـاط ويمـار یبتیحساس ـای ـشدتبارابطهدريارزشمند
ای ـيمـار یبصیتشـخ دی ـجديارهـا یمعافـت. یدستيماریبکیژنت

ACR ازقبــلی(حتــيمــاریبزودتــرصیتشــخبــهمنجــرکــه2010
هـدف بـه تـر عیسـر افتنی ـدسـت يبـرا رانـه یزم؛گـردد یمهفته)6

دی ـجديارهـا یمعازاسـتفاده بـا اسـت دیامد.ینمایمفراهمموردنظر
نـه یزمدرفـوق مـوارد گـرفتن نظردروندهیآمطالعاتدریصیتشخ

حاصل شود.يتردبخشیامجینتازیندرمان
گیرينتیجه

ینیبـال تی ـفعالشـدت واضـح کاهشپژوهشنیادرکهآنجااز
تـر یتيداراگـروه درهی ـاولینیبالتیفعالبهنسبتRAيماریبهیثانو
3/83کـه نی ـابـه نظـر زی ـنوشدمشاهدهCCPضد يبادیآنتيبالا

فاکتوروبودندCCPضد يبادیآنتيبالاتریتيداراانیمبتلادرصد
نی ـابـارز نقـش ؛بـود مثبـت مـاران یبدرصد74حدودرد دیروماتوئ

د یــت روماتوئیــآرتريمــاریبیآگهــشیپــوصیتشــخدرفاکتورهــا
درداریمعن ـيآمـار تفـاوت وجـود بـه توجـه بـا گردد.یممشخص

مـاران یبکـرد يری ـگجـه ینتتـوان یم ـCDAIوHLAنوعنیبارتباط
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)55پیدر(پی3شماره/17دوره/1394پاییز/گرگانپزشکیعلومدانشگاهعلمیمجله

HLADRB1يدارا (04, 01, یخوببهRAنیروتيهادرمانبه(15
اند.دادهپاسخ

دانیقدروتشکر
اخـذ  يبـرا یمانیدکتـر اکبـر سـل   ينامه آقااین مقاله حاصل پایان

از دانشـکده  یداخل ـيهـا يمـار یدر رشـته ب یتخصصيدرجه دکتر

همـه  ازلهیوس ـنیبـد شـهرکرد بـود.  یدانشگاه علـوم پزشـک  یپزشک
ينمودنـد؛ سپاسـگزار  ياری ـن مطالعـه مـا را   یايدر اجراکهيافراد

م.یینمایم
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________________________________________________________________________________________________________________________________

Abstract
Background and Objective: Rheumatoid arthritis is a chronic, inflammatory and systemic disease with
peripheral, symmetric polyarthritis symptoms. Several genetic, environmental, and immunological factors
contribute greatly to the disease pathogenesis. This study was done to evaluate the effect of anti-cyclic
citrullinated peptide (anti - CCP) and rheumatoid factor on clinical disease activity index (CDAI) in the
patients with rheumatoid arthritis.

Methods: This prospective cohort study was done on 64 rheumatoid arthritis patients according to ACR
criteria (1978) whom referred to Rheumatology Clinic of Hajar Hospital in Shahrekord, Iran. Patients
were clinically examined for primary CDAI and tested for anti - CCP and rheumatoid factor in the prior
and six months after the initiation of the study.

Results: 81.3% and 74% of the patients had high titers of anti – CCP antibody and positive rheumatoid
factor, respectively. A non-significant recudtion was observed in intensity of secondary clinical activity of
the disease in compare to primary clinical activity in the patients with high antibody titer.

Conclusion: This study indicated the important role of rheumatoid factor and anti- CCP antibody in the
on time diagnosis of rheumatoid arthritis.

Keywords: Rheumatoid arthritis, Anti- CCP antibody, Rheumatoid factor, Clinical disease activity index
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