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  خلاصه

  مقدمه

 )SLE(مبتلا به لوپوس اریتماتو سیستمیک افتادگی در بیماران  کار میر و از و درگیري کلیه یکی از علل مهم مرگ

و  آن پاتولوژیک تفکیک انواع ارزیابی شدت نفریت لوپوسی و بالینی و بررسی منظور مطالعه حاضر به .باشد  می

  .نجام شده استا ییایبا توجه به منطقه جغراف یش آگهیر علل مختلف در پیتاثبررسی 

  کارروش 

 داخلیدرمانگاه  ش وبه بخکه  SLEمبتلا به مورد  34 بر 1385-1380از سال  ،آینده نگرتوصیفی  ن بررسیِِای 

 ارزیابی ته وتحت بیوپسی کلیه قرار گرفماران یهمه ب .انجام شد ،مراجعه کرده بودند) عج(قائم مرکز پزشکی

، ینیبال ،فردي هاي ویژگی .انجام گرفت )WHO( بندي سازمان بهداشت جهانی تقسیم ها براساس نمونه

آگهی لوپوس یا نفریت لوپوسی مورد  موثر در پیشعوامل  شده وماران ثبت یب کیولوژیدمیاپ آزمایشگاهی و

  .شدجداول توزیع فراوانی پردازش  آوري شده با استفاده از آمار توصیفی و اطلاعات جمع .ارزیابی قرار گرفتند

  نتایج

 سال 12/25± 05/12 در زمان تشخیصماران یب متوسط سن .نفر مرد بودند 2نفر زن و  32بررسی شده،  بیمار 34 از 

شناسی کلیه در این بیماران  ترین ضایعه آسیب شایع .داشتند گیري کلیهدرمان مراجعه ماران در زیتمام ب .بود

 پیش آگهی بود تعیینموثر در عاملمهمترین کلاس چهار نفریت لوپوسی  .گلومرولونفریت پرلیفراتیو منتشر بود

)04/0p=(.  

  نتیجه گیري

سال بیماران شبیه به  5احتمال بقاي  .خوانی داردبا نقاط دیگر هم  وسی در این منطقهشیوع سنی و جنسی نفریت لوپ

مطالعه تاکید می کند که بیوپسی کلیه تنها  .سال کلیه بیشتر از مناطق دیگر است 5اما احتمال بقاي  ،مناطق دیگر

  .بندي نفریت لوپوسی است طبقهقابل دسترسی براي تشخیص و  روش

   

   نفریت لوپوسیمیک، ستیتوستمایلوپوس ار ،لیهک:کلمات کلیدي
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  مقدمه

با علت  يماریبیک  )SLE( کیستمیتماتوسیلوپوس ار

بافتها . درگیر می نمایدرا بدن که بافتهاي مختلف  ناشناخته است

 .نندیب یب میآس یمنیس اکمپلکها و یباد یتوسط اتوآنت و سلولها

-16(در سنین باروري  نانز را به این بیماري یانبتلام موارد 90%

 بار اولینبراي  لوپوسی نفریت .)1( تشکیل می دهند )سالگی 52

مین زده می شود تخ .)2( شده است شناختهویلیام اوسلر  توسط

       ستمیک مبتلا به نفریت حدود یک سوم بیماران لوپوس سی

ه در مطالعات مختلف متفاوت بود %54تا  %29از که  دنمی شو

 ،بسیار گسترده استطیف بیماري کلیه  لوپوسدر .)3( است

مهم علل یکی از  و یافتادگ ارک ازل یاز دلا یکیطوري که  به

 .)4( باشد می هیلک يگرفتار ،لوپوسی میر بیماران و  مرگ

 لوپوس بر حسب جنس و نژاد متفاوت استکلیه در درگیري 

انجام شده است، گرفتاري کلیه  آمریکا که در مطالعه دریک .)5(

 بیماران با نژاد از %75 در وتان سفید پوس از %50-40 در

اغلب  کلیه گیريدر .)6( است شده گزارش ییآمریکا–فریقاییآ

بوده و ممکن بسیارخفیف  که ادرار آشکار می شود در آزمایش

اگر چه در بعضی  ،است گذرا باشد و نیاز به اقدام دارویی ندارد

 هاي غیر طبیعی ادرار ممکن است ادامه و در طول بیماران یافته

در  ،سیر بیماري لوپوس بسیار گسترده بوده .)3( زمان بدتر شود

          است که موجب  از عواملی گیري کلیه در جریان بیماري

 .)7،6(شود  میر در این بیماران می و  و مرگازکارافتادگی 

سمت  به بیماران کلیه %50حدود در که که گزارش شده  طوري هب

آگهی  پیش رغم بهبود علی. )8( دنارسایی پیشرفته کلیه می رو

میر در نفریت لوپوسی  و  بیماران در سالهاي اخیر هنوز هم مرگ

 یه تنها روش دراین در حالی است که بیوپسی کل .)9( شایع است

 %6-%3در  .)15-10(است در این بیماران شخیص دسترس براي ت

شدت ضایعه  بیماران گرفتاري کلیه اولین تظاهر لوپوس است و

در چندین مطالعه ارتباط بین  .آگهی را مشخص می کند پیش کلیه

یه بیوپسی کل در پیش آگهی و یافته هاي میکروسکوپ نوري

آگهی  با این حال، اهمیت پیش .)18-14،16( نشان داده شده است

. ناشناخته باقی مانده است اریتماتو سیستمیک بیوپسی کلیه لوپوس

چندان نادر لوپوس  می دهد انجام شده نشاننیز مطالعات در ایران 

  .)19(یست و نسبتا شایع است ن

ماران از نظر یب یسازمان بهداشت جهان يم بندیبراساس تقس

وع و یش يه داراکشوند  یم میگروه تقس 6به  يپاتولوژ

 این طبقه بندي .)1،3،12،20،21( باشند یم یمتفاوت یآگه شیپ

کرسنت و که وجود  طوري هآگهی مفید است ب براي تعیین پیش

، 12( همراه استآگهی بدتر  فیبروز انترسیسیل در بیوپسی با پیش

سابقه علاوه بر آن متغیرهاي دیگر نظیر  .)14،17،25،23،22

 کراتینین و سندرم نفروتیک در زمان تشخیص، افزایشفامیلی، 

کمپلمان پایین وتیتر  هماتوکریت پایین، افزایش مداوم فشار خون،

       با پیش آگهی بدتر همراه است نیز Anti-dsDNAبالاي 

در دهه اول بیماري به  چهارکلاس  با بیماران 26%-10% ).15، 4(

سیگار و رف صمنظیر  یسمت نارسائی کلیه می روند و فاکتورهای

 .)10( است موثر در سیر بالینی آنتعداد دفعات عود بیماري نیز 

به  مارانیه در همه بیلک یوپسینند بک یشنهاد میپ محققان یرخب

  وجود . انجام شود یش آگهیدرمان و پ يبرا ییراهنما عنوان

را  نارسائی کلیهبیشتر  خطر هیلک یوپسیر در زمان بیز يافته های

  :می رساند

عات یضا، ن سرمینراتیکزان یش میسال با افزا 23متر از کن یسن

تجزیه و بالاي شاخص ، )WHO Class IV( فراتیویمنتشر پرول

ن یمطالعات متعدد ارتباط ب. )15-12( کلیه ولوژیکهیست تحلیل

 را هیلک یوپسیدر ب يوپ نورکروسکیم يها افتهی و یآگه شیپ

عملکرد  در شرایطبسیاري از پزشکان  .)14،17،22( اند نشان داده

 ،پروتینئوريوجود عدم  و فعال غیر سدیمان ادراري، کلیهطبیعی 

 میت بیوپسی کلیهبه اهبا توجه . کنند را توصیه نمی بیوپسی کلیه

  در ایران شیوع نسبتا زیاد لوپوس ،کیستمیتماتوسیلوپوس اردر 

نفریت لوپوسی ارزیابی شده و نوع در گیري در در این مطالعه 

 و  آمار و علل مرگ .)19( گردیداین منطقه جغرافیایی مشخص 

تاثیر عوامل  ه ومیر بیماران مبتلا به لوپوس مورد تحلیل قرار گرفت

  .بررسی شدتوجه به منطقه جغرافیایی  بااگهی   لف در پیشمخت

  کارروش 

 درطولکه  استآینده نگرتوصیفی  مطالعه کی ن پژوهشیا

که به درمانگاه  بیمار مبتلا به لوپوس 34 بر 1385-1380سال  پنج

در دانشگاه ) عج(قائم  یکز پزشکه مریلکو  يروماتولوژ و بخش

انجام ، ندده بومراجعه نمود انبه پژوهشگر مشهد یکعلوم پزش
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حسن احمدنیا و همکاران                                     هی گرفتاري کلیه داراي علایم بالینی وآزمایشگاهمه بیماران . شد

از این بیماران در زمان مراجعه اطلاعات سن و جنس و  .بودند

 اخذ آدرس و دیگر اطلاعات مربوط به شرح حال و معاینه بالینی

عه در زمان مراج انبیمار همچنین موارد ذیل براي همه. بود گریده

، میزان  CBC :علائم آزمایشگاهی :انجام و نتایج آن ثبت شد

مثل  یافته هاي ایمونولوژیک، سرم یونوگرام کراتینین، ،اوره

 ANA، Anti-DNAds ،میزان کمپلمان سرم اندازه گیري

در مواردي که اریتروسیت، (سدیمان ادراري ، آنتی بادي

 ه گیرياندازنتایج ، )لکوسیت ویا کاست ادراري مثبت بود

سونوگرافی ، رادیوگرافی ریه، ساعته ادرار 24 کراتینینو  ینئپروت

.بیوپسی کلیه، کلیه

نجام ابیوپسی کلیه بعد از مارکرگذاري از قطب تحتانی کلیه 

توسط میکروسکوپ نوري ي به دست آمده بیوپسی هاه و گرفت

 يارهایله معیوسه ه بیلک یوپسیب ينمونه ها .بودبررسی شده 

ت ینفر يم بندیتقس يبرا )WHO(اشت جهانی دهسازمان ب

کی لشام يته ایمکه توسط یلک هاي یوپسیب .شدند یابیارز

. شدند یست مطالعه میست و پاتولوژیست، نفرولوژیروماتولوژنفر

با توجه به اینکه از ابتدا بنا بر بررسی پژوهشی اطلاعات از این 

. شده بودونده ها با جزئیات به دقت تکمیل بیماران بود، پر

معیارهاي انجمن روماتولوژي  يبر مبنابیماران  در SLEتشخیص 

اطلاعات جمع  ).21،20،12،3،1( ه بودانجام شد (ACR)آمریکا 

و با استفاده از آزمون آماري   SPSSآوري شده توسط نرم افزار 

عنوان ه ب 05/0کمتر از   p. تی مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت

  .ه شدمعنی دار در نظر گرفت

پروتینئوري بیشتر  ،نفریت لوپوسی انبیمار در زمان بیوپسی همه

 gr/dl 5/1ین بیشتربیمار کراتی 12داشتند و در  mgr/dl 500 از

هیستوپاتولوژیک گرفتاري کلیه  درجهبر اساس  بیماران .بود

بر مبناي تظاهرات  IIو  Iهاي  بیماران با کلاسبه  .نددرمان شد

به . تجویز شده بودد هاي کمی از استروئیخارج کلیوي دوزبالینی 

وگرم در کیلبه ازاي هرمیلی گرم  1پردنیزلون  IIIبیماران کلاس 

تجویز کیلوگرم در روز به ازاي هرمیلی گرم  2آزاتیوپرین و روز 

و بعد از میلی گرم در روز  30پردنیزولون به بعد از شش ماه . شد

طور متوسط ه ب. داده شد کاهشمیلی گرم در روز15یکسال 

 و یافته هاي سرولوژیک در حد طبیعی. سال ادامه داشت 3درمان 

 ،سطح کمپلمان در صورت کاهش.ه بودشد طبیعیکلیه  عملکرد

   .دانجام شبیوپسی مجدد ادراري سدیمان فعال  یا و ريئونپروتی

  :انجام شده بود زیر هلچهار مرح دردرمان  Vو IVبراي کلاس

دوز نگهدارنده با ، لون وسیکوفسفامیددنیزبولوز متیل پرشروع با 

بولوز  ماهی یک، هفته 4لون خوراکی براي ونیزدپر

 %10دنیزلون خوراکی پر، هر ماه .ماه 6سیکلوفسفامید براي 

براي سال ، سیکلوفسفامید هر ماه در میان تا یکسال، یافتکاهش 

پردنیزولون  کم کردن آهسته دوز .مه می یابدماه ادا 3دوم هر 

سیکلوفسفامید  دست آید،ه قل دوز موثر بحدا هنگامیتاخوراکی 

  .)25،24،16( دشسال قطع  2بعد از 

  نتایج

انجام  تقسیم بنديبر اساس  .نفر ایرانی بودند 34تعداد بیماران 

مورد  1،7س کلا مورد 2بیوپسی، 34از )WHO(معیار  شده در

 5 کلاس مورد 4،2کلاس  مورد 18، 3 کلاس مورد 5 ،2 کلاس

  .)1جدول( بودند 6س لاک مورد 1 و

 یت لوپوسیلاس چهار نفرک ،يع پاتولوژوانا نیعتریشا

. بود %20دو، کلاس ،%52 در) گلومرولونفریت پرلیفراتیو منتشر(

 )%26(نفر 9 ه ویلکمزمن  ییدچار نارسا )%5( نفر 2 يریگیدر پ

بد در  یش آگهیتورها در پکن فایمهمتر ،فشار خون بالا شدند

 نیز، مراجعه واولین فشار خون بالا در زمان  ،ه بیماريسیر پیشروند

  .بود یت لوپوسینفر 4لاس ک

 پیگیري دوره) هفته 3- 2(ه وتاک ،یوپسیقبل از ب دوره متوسط 

متوسط سنی . بوده است) سال 5با متوسط ( یطولان یوپسیبعد از ب

 سال و دامنه سنی آنها 12/25+05/12 بیماران در زمان تشخیص

 موارد را شامل شده که بیشتردر )%98( زنان .بودسال  12-51

  .بودند سنین بارداري

  

  (WHO) کلیه در لوپوس تقسیم بندي بیوپسی -1جدول

  

  I Minimal lesion2  5%تیپ

  % 20  7   ضایعه مزانژیال IIتیپ

  % 14  5   پرولیفراتیو کانونی IIIتیپ

  % 52  18   پرولیفراتیو منتشر IVتیپ

  % 5  2   مامبرانوس V تیپ

  % 2  1   اسکلروزینگ VIتیپ
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در  لوپوس اریتماتوسیستمیک هاي نمونه هاي ویژگی -2جدول

  مطالعه حاضر

  سال 5    دوره پیگیري 

  نفر 34   تعداد نمونه ها 

  هفته 3-2  دوره قبل از بیوپسی 

  12/25   ) متوسط (سن 

  2/32  مردها /زن

  %)100( 34  مصرف کورتیکواستروئید 

  %)75( 25  یو مصرف ایمونوساپرس

  توزیع فراوانی تظاهرات بالینی و پاراکلینیکی نفریت لوپوس - 3جدول

  

  

  درصد  فراوانی  یافته هاي غیر طبیعی

  100  34  یئنوري در ادرار تپرو

  79  28  پروتئینوري غیر نفروتیک

  73  25  کاست 

   93  31  هماتوري 

  26  9  فشار خون بالا

  5  2  نارسائی کلیه

، روماتولژي درمانگاهبا آنچه در ، نس در لوپوستوزیع سن و ج

در ابتداي تشخیص  .دشود، مشابه بو یمعمولا گزارش م کلیه

 mmHg 85/36+ 63/126 خون سیستولیک فشارمیزان متوسط

میزان  .بود mmHg 33/7 +66/81 فشار خون دیاستولیک و

بیمار  12در .دبو mg/dl 18/72+33/1 متوسط کراتینین سرم

 Anti-DNAds .سرم بالاتر از حد طبیعی گزارش شدکراتینین 

بروز روماتوئید  .مثبت بود ANA 65/1+78/85و  %100در 

سدیمانتاسیون  متوسط میزان .مثبت بود %76در  فاکتور

. بود 3/10+35/4و  13/65+19/60به ترتیب  هموگلبولینو

. وجود داشت %4/93 و %1/95لکوسیتوري و هماتوري به ترتیب 

 ينوریئپروت عشیو .بود یعیافته شایماران یدر همه ب ينوریئپروت

بیمار مورد  34از  .بود V و IIIلاس کدر  یعیافته شای کینفروت

 )<gr/d 5/3 ینئپروت(سندرم نفروتیک) %6/17(نفر 16مطالعه، 

بیماران با  .پروتیئنوري غیرنفروتیک داشتند) %4/79( بیمار28

ن بالا، نیییزان کراتم در مراحل اول، IVگلورمرنفریت کلاس 

 ربیما دو .داشتندفشار خون مقاوم به درمان، پروتئینوري زیاد، 

 ددرسیر بیماري دچار نارسائی کلیه نیاز به دیالیز مزمن پیدا کردن

ف یعات خفیطبیعی و ضا يژوستولیماران با هیب .)2جدول(

 با یمارانیب دارا بودند،را  پیش آگهی بهترین  ) IIو  Iلاسک(

 درا داشتن پیش آگهی بدترین نگیروزکو و اسیراتفیپرولضایعات 

 IV لاسکساله در  5بقا کلیه احتمال  .)VIو  IVو  IIIلاس ک(

و بیماران  %89 / 7تا نارسائی کلیه و مرگ  از زمان بیوپسی

به III بیمار گروه دو سیر بیماري در. می باشد %83 / 6لوپوس 

با تشخیص از طریق بیوپسی مجدد کلیه به ( شدند تبدیل IVتیپ 

مورد  2 بیمار، 34در ریمرگ و ممیزان ). دلیل عدم پاسخ درمانی

و  IVیک مورد کلاس ( .ساله بیماران بود 5در سیر پیگیري 

  .)3جدول( )بود VIمورد دیگر کلاس 

  

   بحث

به عنوان معیار پیش آگهی در  را کلیهنقش  یمطالعات قبل

 تعدادي از. مشخص کردند ریتماتو سیستمیکدرلوپوس ابیماران 

بیماران لوپوس حتی در  %100-%90که  کردند مشخص محققان

 ،مزانژیالآسیب  آزمایشگاهیو بالینیکلیوي  ختلالاتغیاب ا

     ایده این این مطالعات منجر به  .دارنددر بیوپسی  وريینئپروت

 بالینی شود که تمام بیماران لوپوس بدون توجه به یافته هاي می

در  يمطالعات متعدد .)26( باید بیوپسی کلیه شوند موجود

. ا انجام شده استیت لوپوس در مناطق مختلف دنیخصوص نفر

. پژوهش حاضر شبیه بسیاري از مطالعات دیگر است از نظر سن،

ويرمطالعه ها
1

آستینو همچنین  و همکارانش 
2

ارانش کو هم 

و بیوپسی کلیه و پیش  که ارتباط قوي بین آسیب شناسی نشان داد

 کردندکه گزارش  طوريه ب.)26،27( آگهی بیماري وجود دارد

در نهایت به سمت  Vو  IVبیماران با نفریت لوپوسی کلاس 86%

کامرون بر خلاف آن .)27،14( نارسائی پیشرفته کلیه می روند
3
 

ل یه با دلینداد و بقنشان  یش آگهیه و پیلک یوپسین بیب یارتباط

با علائم کلینکی بیماري کلیه در ه یلک يمورفولوژ نددرکاثبات 

متعدد مثل  عوامل .)26( زمان بیوپسی کلیه ارتباطی ندارد

سیتوپنی و یافته هاي مزمن بودن کلیه در ، هیپرتانسیون شریانی

گیري نفریت لوپوسی پیش  .پیش آگهی کلیه تاثیر می گذارند

 (ESRD) یهمراحل نهایی بیماري کلکننده قوي براي پیشرفت 

   .)27( در بیماران لوپوسی است

                                                
1 Harvey
2Austin
3 Cameron
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  گرفتاري کلیه  کشور  تعداد  سالنویسنده

Harvey et al   )27(  1954  105  65  آمریکا  

Dubois et al  )28(  1984  520  239  آمریکا  

Estes et al  )29 (  1971  140  74  آمریکا  

Fries et al )30(  1975  193  90  آمریکا  

Hochberg et al )31 ثبت نشده  آمریکا  150  1985  )32و  

Pistiner et al )33(  1991  464  144  آمریکا

Vlachoyiannopouls et al  )34(  1993  292  85  یونا ن  

Cervera et al  )35(  1993  1000  390  کشورهاي اروپائی  

Patri et al )36(  1997  574  319  آمریکا  

Wang et al )37(  1997  539  399  هند- چین- مالزي  

Alarcon et al )38(  2002  555  223  آمریکا  

Joseph font et al )13(2002  600  203  اسپانیا  

34  مشهد- ایران  34  2006  مطالعه حاضر

  

  

ه در زمان یلک يماریب یکینیلکه با علائم یلک يمورفولوژ

رات بالینی ارتباط کمی با یافته تظاه. ندارد یه ارتباطیلک یوپسیب

اطلاعات مفیدي حاوي هاي بیوپسی دارد، بنابراین بیوپسی کلیه 

که براي درمان وتصمیم گیري براي بیماران لوپوسی داراي  است

ین سرم ینادرار غیر طبیعی وعملکرد پائین کلیه حتی باوجود کرات

 نفریت لوپوسی فاکتور مهمی است. لازم است در میزان طبیعی

نتایج بیوپسی کلیه با  .که پیش آگهی بیماران را ضعیف می کند

که  می رسد نظره در همان فرد تغییر می کند وب، گذشت زمان

پیش آگهی  .تکرار بیوپسی کلیه در بیماران لوپوس انتخابی باشد

که علت آن احتمالا در بیماران ایرانی بهتر است، کلیه گرفتاري

 وسیله بیوپسی سوزنی و هتشخیص زودرس ضایعات کلیوي ب

   .)19( زودرس است درمان شدید و

  
  

  

ينتیجه گیر

در کل می توان نتیجه گرفت که شیوع سنی و جنسی نفریت 

احتمال بقاي  .منطقه با نقاط دیگر همخوانی داردلوپوسی در این 

سال کلیه  5سال بیماران شبیه به مناطق دیگر اما احتمال بقاي  5

مطالعه تاکید می کند که بیوپسی کلیه  .ر استبیشتر از مناطق دیگ

تنها متد قابل دسترسی براي تشخیص و کلاس بندي نفریت 

   .لوپوسی است

  

  قدردانیتشکر و

استاد گرامی جناب آقاي دکتر غیاثی  در پایان لازم است از

جهت همکاري در گزارش آسیب شناسی نمونه هاي بیوپسی کلیه 

  .بیماران تشکر گردد
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