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 تـاول داخـل     كه با پديدآمـدن     است يمنيخودا بيماري نادر    ولگاريس  پمفيگوس :زمينه و هدف  
مـس و روي از عناصـر      . كند  ، تظاهر مي  كند  يم را درگير    ي كه پوست و غشاهاي مخاطي     اپيدرم

 نقش مؤثري ها زخماكسيداني در التيام  يآنتكمياب ضروري در بدن هستند كه با داشتن خواص   
 جديـد  پمفيگـوس بـه   ان  در مبتلاي هدف از اين مطالعه بررسي سطح سرمي روي و مس           . دارند

  .داده شده، بودتشخيص 
  

 بـه  كننـده    مراجعـه   جديـد  ولگـاريس   پمفيگوسمبتلا به    بيمار   50 از  مطالعه در اين  :اجرا شرو
 ، آگاهانـه  ي  نامـه   يترضـا از اخـذ      پـس  ،1392 و 1391ي  هـا   سـال تهـران در    بيمارستان رازي   

يـري  گ  انـدازه سطح سرمي مس و روي با روش اسپكتروفتومتري         .  آمد عمل بهيري خون   گ  نمونه
 هـاي   يمـاري ب ابـتلا بـه     و استعمال دخانيات  ،ي بدن   شاخص توده   سن، جنس،  بر آن   علاوه. شد

  .مزمن مورد ارزيابي قرار گرفت
  
.  روي داشـتند   كمبـود )  نفـر  25( %50و  از بيماران كمبـود مـس       )  نفر 9 (هجده درصد  :ها  يافته

 و سـن يمـاري مـزمن،     ب ابـتلا بـه   داري بين سطح مس و روي بـا سيگاركـشيدن،             يمعنارتباط  
مس   سرمي  سطح ي  اندازهداري بين     يمعنتفاوت  . )<05/0P(وجود نداشت    ي بدن   شاخص توده 

متوسط سـطح روي زنـان اخـتلاف    . )<05/0P ( نيامددست به آن طبيعي قداربا م و مردان زنان
روي مـردان بـا   سطح سرمي  يانگين   م ي ول ،)<05/0P ( آن نشان نداد   طبيعي قدارمداري با     يمعن

 .)>05/0P( داشت داري يمعنآماري  تفاوت  آنطبيعي مقدار
 
 طبيعي قاديردر اين مطالعه مقادير سرمي عناصر كمياب مس و روي اختلافي با م             :گيري  نتيجه

هـا در بيمارهـاي       يداناكـس  مس و روي منجر به افـزايش         كاهش كه ييجا آناز  . جامعه نداشت 
شـاهدي بـا    ـ   موردي شود با انجام يك مطالعه يم پيشنهاد .گردد يمايمن و تشديد بيماري خود

  .گيرد ارتباط اين عناصر با شدت بيماري مورد ارزيابي قرار مناسب ي نمونهحجم 
  
  ايمنخودي ها بيماري، روي، مس، ولگاريس پمفيگوس :ها واژهكليد

  
  17/03/1394: پذيرش مقاله          04/02/1394 :دريافت مقاله

  93-99: )2 (6ي  ، دوره1394 تابستان پوست و زيبايي؛
        

  مقدمه
ي ها  بيماري تاولي به دو گروه      خودايمن يها  بيماري

ي اپيـدرم ي تـاولي زير   ها  بيماريي و   اپيدرمتاولي داخل   
ي هـا   بيمـاري  از   پمفيگـوس گروهـي   . 1شوند  يمتقسيم  

 مزمن، نـادر و كـشنده       ايمنخودي  اپيدرمتاولي داخلي   
رفــتن چــسبندگي بــين  علــت ازدســت  كــه بــهندهــست

 هــاي بــادي ياتــوآنتكراتينوســيت در اثــر  يهــا ســلول
 1 يندسـموگل هاي چسبندگي     ينپروتئيجادشده عليه   ا

دادن ايــن  ازدســت. آيــد يمــ وجــود بــه اپيــدرم در 3و 
ول در پوســت و غــشاهاي چــسبندگي باعــث ايجــاد تــا

 اپيـدرم شود كه بـا آكـانتوليز و شـكاف در             يممخاطي  
پمفيگوس بيمـاري نـادري     كه     اين  با .1و2شود  يمنمايان  

ست ولي شيوع بيماري، نوع و شدت بيماري، جنسيت         ا

  يپژوهشيمقاله
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اعتقاد بر  . باشد  يمو سن شروع آن در كشورها متفاوت        
 ويـژه   بـه HLA Class II يها آللبرخي از كه اين است 

 بــا DRB1* 1401 و HLA-DRB1* 0402ي هــا آلــل
كـه در     يطـور   بـه  ،3-5باشـند   يم ـبروز بيمـاري مـرتبط      

ــي  ــپهاپلوتابيمــاران ايران  و HLA-DRB1*04 هــاي ي
DRB1*1401  ــشان ــاري ن ــا بيم ــشتري ب  همراهــي بي

 .1و6اند داده
 كامـل   طـور   بـه يمـاري   بيري  گ  شكلهنوز مكانيسم   

 متعددي   ژنتيكي و محيطي   عوامل. مشخص نشده است  
ازجملـه   ـ ها  يزمغذير. 7هستنددر بروز بيماري دخيل     

 بـه  ـ ـ (trace elements) ها و عناصـر كميـاب   يتامينو
ممكـن  ي كـه دارنـد      متعدداكسيداني    يآنتجهت اثرات   

ــت ــل اس ــده از عوام ــؤثر بازدارن ــشگيري از ي م  در پي
آهـن، روي و  . 8 محـسوب شـوند    خـودايمن ي  ها  بيماري
رين عناصر كمياب در بدن انسان      ت   فراوانترتيب   مس به 

ــستند ــنش . ه ــس در واك ــرون و   م ــال الكت ــاي انتق ه
اكسيداسيون درگير بوده و براي تنفس سلولي، تنظـيم         
نوروترانسميترها، سنتز كلاژن، ترميم بافت و متابوليسم       

 عنـوان   بـه يژه آهـن ضـروري اسـت و         و  بهاي    مواد تغذيه 
ــ ــال  يآنت ــه راديك ــسيدان علي ــاي آزاد  اك ــز ه ــني ل عم
 روي براي مسيرهاي آنابوليك ضروري بوده       .9و10ندك مي

ــرميم   ــي در ت ــرات منف ــود آن اث ــمو كمب ــا زخ  دارد ه
ــه ــوري ب ــه ط ــود روي     ك ــث كمب ــزمن باع ــاب م الته

 ضـدالتهاب اكـسيداني و      يآنت ـروي اثرات   . 11و12شود  يم
ــه   ــزايش ايمنـــي عليـ ــاتوژندارد و باعـــث افـ ــا پـ  هـ

 در  بـد هـي   آگ  يشپ ـبـا    يدرگيري مخاط . 13و14گردد  يم
رســد  يمــنظــر  بــه. همراهــي داردپمفيگــوس بيمــاري 

ي مخاطي و اختلال بلع ناشي از ضايعات دهاني         ها  زخم
خوردن ميـزان جـذب ايـن عناصـر          تواند باعث برهم    يم

توانـد    يم ـكاهش ايـن عناصـر       ،چنين  هم .دشوكمياب  
  .انعكاسي از درمان با گلوكوكورتيكوئيد باشد

 و روي بيمـاران     در اين مطالعه سطوح سرمي مـس      
عنـوان     بيماراني كه هنوز درماني بـه      ـ پمفيگوس جديد 

 يموردبررس ـ ند بود نكرده دريافت كننده مخدوشعامل 

تـا تغييـرات ايـن عناصـر ضـروري در ايـن               گرفت قرار
  .بيماران مشخص گردد

  
  اجراروش 
ــندر  ــهاي ــم ي  مطالع ــاران  ،يقطع ــه  بيم ــتلا ب مب

 ـشده داده تازه تشخيص ولگاريس پمفيگوس كه كمتـر    
 در  ـ ـ گذشـته بـود   هـا      آن  ماه از تشخيص بيماري    3از  
 1392 و 1391ي هـا   سـال  در ، تهـران  يمارستان رازي ب

 قبلـي   ي  بيمـاران سـابقه   اين  .  قرار گرفتند  مطالعه مورد
درمان نداشته و براي اولين نوبت درمان بـستري شـده           

ــا   بيمــار50 بــاليني اطلاعــات دموگرافيــك و .بودنــد ب
 از  گيـري   بهـره  بـا    چنـين   هـم نامـه و      از پرسش  استفاده

پـس  . دش بستري تكميل    ي  اطلاعات موجود در پرونده   
يـري در  گ خـون  ، كتبي از بيمـاران ي نامه يترضا از اخذ 

  و روي(Cu)سـطح مـس    .ناشتا به عمـل آمـد      وضعيت
(Zn)با روش  End pointيت كاستفاده از   و باRandox 

 شــيمي يــستز و كيــت Znبــراي ) ســاخت انگلــستان(
 ي  سـطح محـدوده   . براي مس اندازه گيري شـد     ) ايران(

 µg/dl 145-70 ترتيب  و روي در مردان بهمس طبيعي
 و µg/dl 155-80 مــس ، و در زنــانµg/dl 127-72و 

ــد µg/dl 114-70روي  ــه ش ــر گرفت ــا  داده. درنظ ي ه
   افـــزار  نـــرم16ي  هنـــسخشـــده بـــا   يآور جمـــع

SPSS (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)    بـا اسـتفاده
 ي همبـستگ  يبضـر  و، مربع كاي    tهاي آماري   از آزمون 

ي آمـاري   هـا   آزمـون در تمـام    . تحليـل شـدند    يرسونپ
 درنظـر گرفتـه     05/0  از كمتـر  معنادار    سطح شده  انجام
  .شد

  
  ها يافته

 5/46±9/15 سـني بيمـاران      معيـار   انحراف±ميانگين
.  سـال بـود    90 حـداكثر     و 17هـا      آن  حداقل سن  ،سال

) %42( نفـر    21از بيماران زن و     ) %58( نفر    نه بيست و 
 7يگاري و   س ـيرغ%) 86 (يمـار ب 43تعـداد   . مرد بودنـد  

كـدام از     يچه ـ. كردنـد   استفاده مي يگارساز  %) 14(بيمار  
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در بررسي  . كردندن بيانبيماران اعتياد به مواد مخدر را       
بيمــاري مــزمن ) %66( مــورد 33ي مــزمن هــا بيمــاري
  . نداشتند
ي مزمن بودنـد    ها  بيماري به مبتلا) 34(%يمار   ب 17

بيشتر از  چربي خون   % 4/29خون،  ي  فشارپر %9/52كه  
پركـاري   %9/5تيروئيـد،   كـاري     كم %2/17،  حد طبيعي 
ــد،   شــيرينديابــت  %5/23 اســتئوپروز و %8/11تيروئي
ســطوح طبيعــي، بيمــاران براســاس داشــتن . داشــتند

بندي  گروه مس و روي     طبيعيتر و بالاتر از سطح        يينپا
  ).1جدول  (شدند

ــاران   ــس بيم ــطح م ــانگين س و  µg/dl 24/131مي
). 2جدول (  بودµg/dl 36/85ها   آنميانگين سطح روي

 پمفيگـوس    مبتلا بـه   ميانگين سطح مس زنان و مردان     
 آمد  دست به µg/dl 38/134 و   µg/dl 97/128يب  ترت به

و در  ) µg/dl 125( مس در زنان     طبيعيكه با ميانگين    
ــردان ــاخــتلاف ) µg/dl 5/107( م  داري نداشــت يمعن

)05/0P>( .          مبـتلا ميانگين سـطح روي زنـان و مـردان 
 آمـد   دسـت  بـه  µg/dl 33/81 و   µg/dl 28/88ترتيب   به

 اوتتف) µg/dl) 92 زناندر   روي   طبيعيكه با ميانگين    
 ولي با ميانگين روي     )<05/0P (دار نداشت   يمعن آماري

 داري داشـت    يمعن ـتفاوت  ) µg/dl 8/99( مردان جامعه 
)05/0P<( .  داري بين سطح سرمي مـس        يمعناختلاف
)75/0=P( ــطح روي ــردان  )P=56/0( و سـ ــان و مـ زنـ

  . مشاهده نشد
ي داري بين سطح مس سـرمي بيمـاران      ارتباط معني 

و ) µg/dl 29/143 (كردنـد   ه مـي  كه از سـيگار اسـتفاد     
 وجـود نداشـت     )µg/dl 28/129(غيرسـيگاري   بيماران  

)57/0=P( ،ــم ــين ه ــرمي روي چن ــاران ســطح س   يبيم
ــي   ــتفاده م ــيگار اس ــه از س ــد، ك  و µg/dl 29/84 كردن

داري  بود كه ارتباط معني    µg/dl 53/85ها    غيرسيگاري
 دسـت نيامـد    هبين مصرف سيگار و سطح سرمي روي ب       

)94/0=P(.   
سطح سرمي مس در مبتلايـان و غيرمبتلايـان بـه           

ــه  ــزمن بــ ــاري مــ ــب  بيمــ    و µg/dl 82/142ترتيــ
µg/dl 27/125   داري بـين سـطح     ي معني بود كه رابطه

 سرمي مـس و داشـتن بيمـاري مـزمن وجـود نداشـت             
)33/0=P( .          سطح روي در مبتلايان بـه بيمـاري مـزمن

µg/dl 35/85     و در غيرمبتلايان µg/dl 36/86   كـه   بود
داري بين سطح روي و داشـتن يـك نـوع            ارتباط معني 

   بــين ســطح.)P=3/0(بيمــاري مــزمن وجــود نداشــت 
   و ســن) P=86/0 ؛BMI )33/0-=rســرمي مــس بــا   

)066/0=r64/0 ؛=P (نداشـــت  وجـــود  همبـــستگي. 
  ضريب همبستگي بين سطح سـرمي روي بـا         چنين  هم

 (Body Mass Index [BMI]) ي بـدن  شـاخص تـوده  
)2/0-=r 3/0 ؛=P(  و سن ) 073/0=r 61/0 ؛=P( دار  معني

  .نبود
  

  مبتلا به پمفيگوس بيماران  در و روي سطح سرمي مسفراواني و فراواني نسبي: 1 جدول
  سطح سرمي روي  مس سرميسطح

  از طبيعيبيشتر  از طبيعيكمتر طبيعي  از طبيعيبيشتر  از طبيعيكمتر طبيعي 
 3 %)3/10 ( 15 %)7/51( 11 %)9/37 ( 9 %)31 ( 5 %)2/17( 15 %)7/51 ( %)(تعداد  زن
 3 %)3/14( 10 %)6/47( 8 %)1/38( 10 %)6/47( 4 %)19( 7 %)3/33(  (%)تعداد مرد
 6 %)12( 25 %)25( 19 %)38( 19 %)38( 9 %)18( 22 %)44( تعداد كل

 پمفيگوس به تفكيك جنسيتمبتلا به   بيماران درو مسروي سطح سرمي : 2 جدول

 P كل بيماران مردان زنان 
 64/54±97/128 47/68±38/134 22/60±24/131  75/0 (μg/dl)مس
 17/42±28/88 88/39±33/81 95/40±36/85 56/0 (μg/dl)يرو
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 بحث

در اين مطالعه غلظت سرمي عناصر كمياب مـس و          
هـاي   ويژگـي  پمفيگـوس در كنـار     مبتلابهروي بيماران   
ميـانگين سـطح    . ي قرار گرفـت   بررس مورددموگرافيك  

مبـتلا بـه    مس مردان    سرمي مس و روي زنان و سطح      
ــادير   ــا مق ــيپمفيگــوس ب ــن عناصــر طبيع ــاوت  اي تف

 بـين   يدار  يمعن ـآمـاري   اخـتلاف   . داري نداشـت    يمعن
ــس و   ــطح م ــت  روس ــود نداش ــردان وج ــان و م . ي زن

داري بين سطح مـس و روي بـا           يمعن ارتباط   چنين  هم
بـه  يماري مـزمن    ب ابتلا به  و   BMI سيگار، سن،    مصرف
  . نيامددست

بين غلظـت سـرمي مـس و روي بـا ميـزان پاسـخ               
ــدن اكــسيداتيو تــنش ايمنــي، التهــاب و ارتبــاط  در ب

 كـل  از روي    %20يباً  تقر. 9-15،12و16وجود دارد  مشخصي
 نقـش اساسـي     اين عنصر . يابد  يمبدن در پوست تجمع     

 چنـين   هـم در سنتز پروتئين و اسـيدهاي نوكلئيـك و          
 كـه در  ـكمبـود آن     دارد وTهـاي  عملكرد لنفوسـيت 

توانـد منجـر بـه آتروفـي          يم ـ ـ ـ ايران هم شايع اسـت    
 .17گـردد   رال  مـو  و هو  ي ايمنـي سـلول    اختلال تيموس و 

ير سـرمي روي و مـس در      در مقـاد   زيـادي    هـاي   تفاوت
كـه   طـوري  هيمن گزارش شده است ب    اخودي  ها  بيماري

 سطح 18ايمن از قبيل لوپوسخودي ها  بيماريدر برخي   
 مس و روي در مقايسه با گروه كنترل به ترتيب بالاتر و           

 19وماتوئيـد آرتريـت ر   مبـتلا بـه      تر و در بيمـاران      يينپا
  ســطح روي كمتــر و ســطح مــس در بيمــاران بــا      

 . فعال بالاتر گزارش شده استآرتريت روماتوئيد
همكـاران مقـادير سـرمي       و   پناه  يزداني   مطالعهدر  

داري   يمعن ـ طـور   به پمفيگوس    به انمبتلايمس    و يرو
 ـ گروه شاهد تر از افراد      يينپا  ي   ولـي در مطالعـه     ،17دو ب

پمفيگـوس  مبـتلا بـه      حاضر فقـط سـطح روي مـردان       
 جامعه بود كه    سالم مردان    از تر  يينپاداري    يمعن طور  به

 نتــايج بــا ي خــاطر مقايــسه توانــد بــه يمــ تفــاوتايــن 
ــدوده ــي ي مح ــدطبيع ــشگاه باش ــه.  آزماي  ي در مطالع

ي و مـس     رو ، مقـادير سـلنيوم    همكـاران   و بخـت   جوان

 مشخص كمتر از    طور  به ولگاريس  پمفيگوس  به انتلايبم
 بود و مس سرم مردان ارتباط منفي با         گروه شاهد افراد  
    .20 بيماري نشان دادزمان مدت

سـت و نقـش     اها    يممتالوآنز مهمي براي    عنصرمس  
 احيـا و پيـشگيري از       ،هاي اكسيداسيون   يستمسآن در   

كمبود مس منجر به    . شده است  هاي آزاد اثبات    يكالراد
 و  Tهـاي     يتلنفوس ـبادي، وزن تيمـوس و        يآنتكاهش  

. 21گــردد يمــهــاي اكــسيداتيو  يبآســزايش ســطح افــ
 در ارتبـاط بـا      شـده   انجامبرخلاف روي، نتايج مطالعات     

ازقبيل آسـم و ديابـت       (يايمنخودي  ها  بيماريمس در   
دلالـت بـر سـطح بـالاي ايـن عنـصر كميـاب              ) شيرين

ــاران   ــروري در بيم ــد ،22-24ددارض ــايج  هرچن ــه نت  ك
برخـي  در  .  حاضر چنين ارتباطي را نشان داد      ي  مطالعه
، سطح سروپلاسمين در بيماران با آسـم        ديگر اتمطالع

 ـشاهد در مقايسه با گروه  2و ديابت نوع     تر گـزارش  الا ب
ي دهاني كه   ها  زخمتغذيه به خاطر    سوء. 22و25ه است شد

توانـد از   يم ،ممكن است باعث درد در غذا خوردن شود     
بـــودن روي و مـــس در مبتلايـــان بـــه  علـــل پـــايين

سيلامين  پني يدازسوي ديگر .  باشدسولگاري پمفيگوس
 مـؤثر  پمفيگـوس    يدر القـا  و  كننـده مـس       كه شلاته  ـ

ييدي بر اثرات كمبود مس در القاي تأتواند    مي ـ 26است
  .يگوس باشدپمف

كـه  ــ    پمفيگوسمبتلا به   سطح پايين روي مردان     
توانـد بـا    ي م ـ  ـ حاضر نيز نـشان داده شـد  ي در مطالعه

يرهـا  متغ مقايـسه بـا ديگـر       مكانيسم ايجاد بيمـاري در    
 با توجه بـه شـيوع       بسا  چهارتباط بيشتري داشته باشد؛     

كه  يرو درصدي   50و كمبود   مس   درصدي   18كمبود  
پمفيگـوس از   بـه   ان  تلايبم آمد   دست بهدر اين مطالعه    

واضح است كـه    .  سود ببرند  عناصر كمياب درمان با اين    
 شـده   انجـام شـده و ديگـر مطالعـات          يـان بطبق مطالب   

ديگـري بـر سـطوح عناصـر         يرهاي متعـدد و مهـم     تغم
يرگذار باشـند   تأثتوانند    يمكمياب مس و روي در بدن       

وجـود  هـا      آن ي  كه در اين مطالعه امكان بررسـي همـه        
، اسـتفاده از    شـاهد  عدم وجود گـروه      چنين  هم .نداشت
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مقادير سطوح طبيعي روي و مـس قيدشـده در كيـت            
يـن عناصـر در   جاي استفاده از مقادير سطح سـرمي ا   به

 و عـدم امكـان      ي كوچك    سالم، حجم نمونه   شاهدافراد  
از روش سنجش    يرغ  بهسنجش ساير ذخاير اين عناصر      

پيـشنهاد  . هاي مطالعـه بـود      يتمحدودسطح سرمي از    

يرهـاي بيـشتري در     متغي آينده   ها  پژوهششود در     يم
 عناصـر كميـاب  تر در سنجش اين  زرگي با  نمونهحجم  

تري درخصوص اثرات عناصر      يقدقلحاظ گردد تا نتايج     
 و هـا   بيمـاري كمياب ضروري در مكانيـسم ايجـاد ايـن          

  .دوشحاصل ي تاولي ها بيماريدرمان بهتر 
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Background and Aim: Pemphigus vulgaris is a rare 
autoimmune intraepidermal blistering disease affecting the 
skin and mucous membranes. Copper and zinc are two 
necessary trace elements in the human body that have 
antioxidant activity in the wound healing process. The aim of 
this study was to determine the serumic level of zinc and 
copper in newly diagnosed patients with pemphigus vulgaris. 

Methods: In this study, 50 newly diagnosed patients with 
pemphigus vulgaris admitted to Razi Hospital in Tehran were 
studied with regards to their serum levels of copper and zinc 
alongside age, sex, body mass index (BMI), smoking and 
drug abuse status. 

Results: Eighteen percent (9 cases) and 50% (25 cases) of the 
patients showed copper and zinc deficiency, respectively. 
There was no significant association between copper and zinc 
levels and smoking, age, BMI or suffering from a chronic 
disease (P>0.05). Mean copper levels in women and men 
were not significantly with their respective different normal 
levels (P>0.05). Serum zinc level in men was lower than its 
normal range (P<0.05), but in women was not significantly 
different from its normal level. 

Conclusion: Serum concentration of copper and zinc did not 
show any association with pemphigus disease. Since 
decreased levels of copper and zinc may result in an increase 
of oxidative activity in autoimmune diseases enhancing 
disease severity, therefore conducting a robust case-control 
study for evaluating the their roles in disease severity may 
pave the way to treatment of those diseases. 
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