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  كـه بيـشتر    اسـت گانـه   اتيولـوژي ناشـناخته و تظـاهرات چند       بيماري لوپوس اريتماتوي سيستميك با       :زمينه و هدف  

 جهت ارزيـابي احتمـال      اي بيماري   هاي دوره   با توجه به فعاليت    اين مطالعه  .كند هاي در سنين باروري را مبتلا مي       خانم

 و از    لوپـوس انتخـاب     بيمار 60 :روش بررسي  . شد يحا بيماري لوپوس طر   نشد الت پرولاكتين در پاتوژنز و فعال     دخ

 بيمـار ( ان بيمار اينخون   نمونه   60 پرولاكتين در     ميزان . شدند بندي امتياز SLEDAI نظر فعاليت بيماري براساس اندكس    

SLE   براسـاس    بودند ميزان فعاليت بيمـاري     همه اين بيماران مونث   . گيري شد   اندازه ) روماتولوژي  طبق كرايترياي كالج 

 .م شـد   انجـا  (SLEDAI)بندي آن براساس اندكس فعاليت بيماري لوپـوس          اي فعاليت لوپوس تعريف شد و نمره      كرايتري

تين بيـشتر   پرولاك (هايپرپرولاكتينمي :ها  يافته .گيري شد  اندازهوسيله روش ايمونوراديومتريك     غلظت پرولاكتين سرم به   

 (SLEDAI)براساس انـدكس فعاليـت بيمـاري        . شدكشف  %) 7/11( نفر از بيماران     هفت  در )ليتر  نانوگرم در ميلي   21از  

  و فعاليت بيمـاري و anti DNA و بين  پرولاكتين بالاتر بودسطح بيماراناين  در. اري فعال را داشتند، بيمبيماران% 7/6

 مشاهده شد كـه در      SLE ارتباط بين افزايش ميزان پرولاكتين و فعاليت بيماري          .لاكتين ارتباط مستقيم وجود داشت    پرو

بـا بيمـاري     بيماران لوپوسي     در IRMAهايپرپرولاكتينمي با استفاده از روش       :گيري  نتيجه . بود =019/0p و   =305/0rآن  

  .شود مي تقويت SLEژنز  در پاتوپرولاكتين لذا نظريه نقش . يافت شدفعال 

  .  لوپوس  بيماري فعاليت  اندكسSLEDAI ، پرولاكتين ، سيستميك  اريتماتوس لوپوس :كلمات كليدي

 

  

 Systemic Lupus Erythematosus سيـستميك لوپـوس اريتمـاتوي  

(SLE)  هـاي    بافـت  باشد كه   اتيولوژي ناشناخته مي    با  بيماري اتوايميون

بـاليني و آزمايـشگاهي متفـاوتي           و تظـاهرات   مختلف را گرفتار كرده   

در . بيماران مختلف، متفاوت اسـت      در آگهي بيماري   سير و پيش  . دارد

 ـ اجـزاء سـلولي     عليـه  هاي مختلفـي    بادي   اتوآنتي  بيماري اين وجـود   ه ب

 التهـاب ناشـي     و هاي مختلف ايمونولوژيك    آيد و در نتيجه واكنش      مي

پرولاكتين يك هورمون    .گردد   ايجاد مي  از آنها تخريب سلولي و بافتي     

ترشـح از غـدة     بـر باشد كـه عـلاوه   پپتيدي با عملكرد هتروژن مي      پلي

 بـا . شود   مي هاي سيستم ايمني ترشح     از سلول  هيپوفيز از تعداد زيادي   

ها علاوه بر فعاليت      توكينـ سي   به نـرولاكتيـاهت عملكرد پ  توجه به شب  

 شـواهد   1.باشـد    مـي   هم رين و اتوكرين   پاراك داراي فعاليت  اندوكريني

ســت  در دSLE ويــژه  و بــهپــرولاكتين در اتــوايمني معتبــري از نقــش

  شده  ماران لوپوس گزارشـن در بيـپرولاكتي  حـ سطشـ افزاي2-5.است

  

  بـه لوپـوس دچـار هيپرپرولاكتينمـي        يانتلامب %20-30 و حدود    است

اي خـون محيطـي      هـسته   تك هاي  سلول  با تحريك   پرولاكتين 6.هستند

هـاي    در مـدل  . شود  مي ها  بادي   و اتوآنتي  موجب توليد ايمونوگلوبولين  

فعاليت بيمـاري     و حيواني ارتباط مستقيمي بين ميزان پرولاكتين خون      

در مورد ارتبـاط سـطح      عدد   مت مطالعات 7و8. است دست آمده  ه ب لوپوس

كلينيكـي بيمـاري لوپـوس نتـايج          و فعاليت سرولوژيكي  با   پرولاكتين

  لوپـوس   در كـاهش سـطح پـرولاكتين     . اسـت  اشته را در بر د    متفاوتي

 و موجـب كـاهش فعاليـت     ) آگونيست دوپامين (بروموكريپتين   توسط

اين مطالعه جهت روشن     9و10.دوش ميوري بيماري     كاهش دفعات شعله  

  .ه استشد طراحي  پرولاكتين با فعاليت بيماري لوپوسرابطةشدن 
  

  

   بيماران  مورد مطالعه و جامعة)  مقطعي (Cross sectional  مطالعه نوع

   لوپوس تحـت نظـر درمانگـاه رومـاتولوژي بيمارسـتان امـام              به مبتلا

 مقدمه

  بررسيروش

 

  38-42، 1387  فروردين،  1 ، شماره 66 پزشكي تهران، دوره مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم
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     و همكارانمحمد سبزيكاريان  

 

 
   1387 ، فروردين1 ، شماره 66مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره 

طيـف   بـا     خـانم  شصت  در مجموع .  بود 84-85  هاي  سال   طي خميني

   كـالج   طـابق  م   لوپـوس   هـاي معيار  و بـا داشـتن       سال 13-64   بين  سني

بـر اسـاس مطالعـات      .  قرارگرفتنـد    مطالعه   تحت 11 آمريكا  ماتولوژيور

انجام شده قبلي كه ارتباط بين سطح سرمي پرولاكتين و معيار فعاليت            

تا  2/0بيماري لوپوس را بررسي كردند ضريب همبستگي پيرسون بين 

 4/0ر حول و حوش      گزارش شده كه در بيشتر مطالعات اين مقدا        9/0

در مطالعه حاضـر بـا فـرض كـشف يـك ضـريب              .  بوده است  5/0تا  

حجـم   =2/0β=  ،05/0α گـرفتن   و بـا در نظـر      4/0همبستگي حـدوداً    

 بـود،     مـاه  15   تحقيـق    مـدت   طول ،دست آمد    بيمار به  60نمونه معادل   

       لوپــوس  بيمــاري فعاليــت  انــدكس بق مطــا  لوپــوس  بيمــاري يــتفعال

(SLE Disease Activity Index)وريـدي  خـون  نمونة . شد  امتيازبندي   

  از   سـرم    شـده    ظهـر گرفتـه    12   لغايـت    صـبح  ده   سـاعت    بين  بيماران

 . شـد    نگهـداري    اسـتفاده    تـا زمـان    -C20° و در     هـا جـدا شـده       نمونه

  بـادي   با آنتيImmunoradiometric assay استاندارد  با روش پرولاكتين

 Kavoshyar  كاوشــيار ايــران  كيــت  توســط كتينپــرولا مونوكلونــال

Prolactin (25)ــدازه ــري  ان ــد گي ــزان . ش ــال مي ــرولاكتين  نرم ــين   پ  ب

ng/ml21-2   هـايي بودنـد كـه         خـانم   مـا  بيمـاران  . شـد   در نظر گرفته

 معيـار  4-11 ا حـداقل   آمريك ـ كـالج رومـاتولوژي     معيارهـاي  براساس

 بيماران با علت آشكار هيپرپرولاكتينمـي شـامل         . را دارا بودند   لوپوس

، وجـود بيمـاري     (CRF) ي كليوي ينارسا ،آمنوره ،خانم باردار يا شيرده   

 مانند  پرولاكتين و يا مصرف داروهايي      مؤثر بر  هيپوفيزي يا آندوكريني  

ــازين بر ــوكريپتين، فنوتي ــد،وم ــل  ، متوكلوپرامي ــا، وارپامي ــل دوپ ، متي

 بيمـاران   %90.  شـدند   از مطالعـه خـارج     OCP سايمتيدين و يا مصرف   

و     كلـروكين   هيدروكـسي  %55تحت درمـان بـا پردنيزولـون بودنـد و           

 %6/21 و   پردنيزولون و هيدروكسي كلروكين   % 50آزاتيوپرين،  % 7/21

داروهاي ايمونوساپرسـيو    .كردند  ييوپرين دريافت م  پردنيزولون و آزات  

  ،84/3 انگين مدت بيمـاري   مي .دن ندار ولاكتين خون تأثيري بر ميزان پر   

 ، دو متغيـر Corrolation Bivariate با يدو متغير كم رابطة.  ماه بود42

 ـمتغيـرهــاي   وCrosstab بـا  كيفي بــا  كيفــي -ـي كم Independent 

Sample t test 05/0.  شدبررسيp<شددار تلقي  معني .  
  

  

   سني  ميانگين 1 جدول. ندشد  سي برر   لوپوس  به مبتلا    مار خانم  بي 60

 ـ    بيمـاري    مدت  و طول    فعاليـت   و نمـرة     پـرولاكتين    ميـزان   انگين و مي

 در    اتوايميون   بيماري  سابقة%) 7/11(   بيمار هفت .دهد   مي   نشان   بيماري

   گزارش  را   در خانواده    لوپوس سابقة%) 3/8( نفر   پنج داشتند و     خانواده

 (SLEDAI)   لوپـوس   بيمـاري   فعاليـت    انـدكس   ر گرفتن  با در نظ   .دادند

% 7/6  ، فعـال   بيماري اب 15 و بالاتر از       غيرفعال   بيماري  ا ب چهاركمتر از   

% 7/36 .داشــتند  غيرفعــال بيمــاري% 7/56 و   فعــال ، بيمــاري بيمــاران

فر از   ن هفت .شتند دا 4-15  بين   لوپوس   بيماري   فعاليت   اندكس   بيماران

  بـين  .)2  جـدول ( %)7/11( داشتند ng/mL21  بالاي   پرولاكتين  بيماران

 . آمد دست ه ب  مستقيم   ارتباطي   بيماري   و فعاليت    پرولاكتين  سرمي  سطح

)019/0=p، 305/0=r( بيمـار    و سن    پرولاكتين   سطح   بين ) 19/0=p(  و 

    ميزان بين ، نداشت وجود  داري  معني  ارتباط)p=2/0 (  تشخيص سن
  

 )=60n( بيماري  فعاليت و نمرة مدت بيماري،پرولاكتينميانگين سني و : 1-جدول

 *مقادير  بيماري/ مشخصات بيماران 

  98/27±09/12  )سال(سن 

  91/3±84/3  )سال( SLEمدت 

  11/7±27/13 (ng/ml)متوسط پرولاكتين 

  55/5±56/5                                     و نمره آنSLEفعاليت بيماري 

* Mean ± SD 
  

  فراواني و درصد علائم شروع بيماري در بيماران لوپوس: 2-جدول

  درصد          فراواني                            بيماريعلائم شروع
  %68  41  درد مفاصل

  %55  33   پوستيعلائم

  %35  21  ليحا  و بيتب

  %20  12   خونيدرگيري

  %7/1  1  يوي كلدرگيري

  %7/1  1   مغزيدرگيري

  

   لوپوستظاهرات كلينيكي و پاراكلينيكي در بيماران و درصد فراواني: 3-جدول

  بالاپرولاكتين  پرولاكتين نرمال    كلينيكي تظاهرات
  2%)28(  7%)13(    پوستي راش

  1%)14(  6%)11(    مخاطي زخم

  2%)28(  6%)11(   آرتريت

  0)0(  3%)6/5(  سروزيت

  0)0(  7%)13(  ريهماچو

  3%)42(  13%)24(  پروتئينوري

  0)0(  2%)7/3(   لكوپني

  1%)14(  0)0(   يا سايكوز صرع

  0)0(  0)0(   واسكوليت
  

Anti ds DNA  )26(%14  )57(%4  
  

Low Complement  )32(%17  )42(%3  

  0)0(  8%)15(   پيوري

  0)0(  2%)7/3(    ادراري كست

  7%)7/11(  53%)3/88(  تعداد

 هايافته
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Anti ds DNAمثبـت  اي  رابطـه   پـرولاكتين   و سـطح    بيماري ا فعاليت ب 

  و  يي احـشا    درگيـري    بـين   داري   معنـي   طارتبا. )p<01/0( آمد    دست هب

  .)3   جدول() p<24/0( نبود   پرولاكتين سطح

  

  

 ها  نم در خا    كه   است   بدن   ايمني   سيستم   به   مربوط   بيماري   يك  لوپوس

   ديگر پـرولاكتين    از طرف . باشد  تر مي    شايع   باروري  خصوصاً در سنين  

   بـا سيـستم   ري بسيا  تداخلات   كه   است   شده   شناخته   هورموني  عنوان هب

  ات مطالع ـ   كـه    اسـت    شـده    موجـب    ارتبـاط    اين 13-15. دارد   بدن  ايمني

 . پـذيرد    انجـام   پوس لو   با بيماري   پرولاكتين  ارتباط   در زمينه   اي  گسترده

  وSLE  بــين%2-70   معــادل  ارتبــاطي  شــده  انجــام تدر مطالعــا

 تر ذكر    پيش  طور كه   همان 3و6و17-20.  است   شده   گزارش  پرولاكتينميهيپر

 ـ% 7/11  مطالعه ارتباطي معادل    شد در اين    ده در طـول  . دسـت آمـد    هب

 ـ            اخير مطالعات  سال  اطمتعددي انجام شـده اسـت كـه حـاكي از ارتب

در  .  اسـت  بيماري لوپوس بـا هـايپرپرولاكتينمي بـوده        قيم فعاليت مست

پـرولاكتين در    20 شـد    انجام  Pacilio كه توسط مورد شاهدي    اي  مطالعه

)  سال 31سني   مرد با ميانگين  پنج   و    زن 73( بيمار مبتلا به لوپوس      78

بـا دو   )  سـال  28 مرد بـا ميـانگين سـني          دو  و  زن 18( فرد سالم    20 و

اي مـستقيم     در گروه بيمار رابطـه     . شد گيري  اندازه BA و   IRMA روش

 ـ   در هـر دو     با سطح پرولاكتين   SLEDAI بين در . ددسـت آم ـ   هروش ب

IRMA) 5/0=r 001/0  و>p (  و دو روش BA )41/0=r   02/0 و>p .( در

محدودة نرمال قـرار      در  در همه افراد با هر دو روش       PRL گروه سالم 

هيپرپرولاكتينمي شيوع    با  بيماران  ضمن اينكه در   )ng/mL>20( داشت

اي ديگر در     در مطالعه  .)p<03/0 ( بالاتر بود  CNS مالارراش و درگيري  

 بيمار مبتلا به لوپـوس،  60پرولاكتين را در  سطح Jacobi A اين زمينه

 گيـري كـرد      فرد سالم اندازه   47  روماتوئيد و   بيمار مبتلا به آرتريت    18

 بـالا    پـرولاكتين    لوپـوس   مبـتلا بـه     بيماران% 3/28در  ) ELIZA روش(

 گيـري    اندازه (ECLAM)   با در نظر گرفتن      بيماري  اليت فع 5. شد  گزارش

  در گروه  . قرار گرفتند   بيمار تحت فالوآپ   20   بيمار انتخابي  60 از. شد

 مـستقيم  اي   بين سطح پرولاكتين و فعاليت بيماري رابطـه        SLE مبتلا به 

  مـين ه  روماتوئيد   آرتريت   مبتلا به   وه در گر  .)p<0001/0 ( آمد  دست هب

  در محـدوده   PRL   سـالم   در گـروه  .  آمـد   دست ه ب )p<001/0( با    نتيجه

 در PRL و Antids DNA بـين ). ng/mL2/3 3/6 (طبيعـي قـرار داشـت   

 ).p=04/0 و   r=3/0( آمـد    دست ه ب اي مستقيم    رابطه SLE به  مبتلا گروه

OLGA VERAبـه ايـن   3.دادنـد  ترتيـب  را  ديگـري مورد شاهد   مطالعة 

  تقـسيم   خانم مبتلا بـه لوپـوس فعـال را بـه دو گـروه              43صورت كه   

درگيـري  ( بيمار با درگيري احشايي مينور       16گروه اول شامل    . كردند

ي مــاژور    بيمــار بـا درگيـر      27 و گـروه دوم   ) مفاصـل   و يـا   پوست

 بـا   PRL.  بـود   فرد سالم  36كه شامل     كنترل و گروه ) گلومرولونفريت(

گيــري شــد    انــدازه   بعـد  مـاه  شـش  و    در بدو مطالعـه    IRMA شرو

  شـرح   به  نتايج .) شـد گيري   اندازه SLEDAI فعاليت بيماري با شاخص   (

 ماه بعد درمان رابطه مـستقيمي       ششدر بدو ورود و      : آمد دست هزير ب 

   مـاه  شـش  r=49/0 و   p=0007/0: (آمـد  دست ه ب SLEDAI و   PRL بين

 Cross اي  در مطالعـه  p.( Leanos Miranda=0001/0 و r=908/0بعد 

Sectional  بيمار مبتلا به   259   با بررسي  SLE) PRL   با IRM   و فعاليـت  

 و Free PRL  كـه بـين  دريافـت ) شـد  گيـري   اندازهSLEDAI با بيماري

SLEDAI 001/0(  موجود اسـت   اي مستقيم    رابطه=p   314/0 و=r.(6  در

ــين ــا ب ــستقيSLEDAI و PRL مطالعــه م ــاطي م ــم ارتب ــد دســت ه ب  آم

)019/0=p 305/0 و=r.(   حــال آنكــه در تعــدادي از مطالعــات هــيچ

توانـد     مـي  علت اين عدم ارتبـاط     28و29و31.ارتباطي گزارش نشده است   

 در تـأثير داروهـاي مـصرفي      ،هاي آماري   عدم استفادة صحيح از روش    

مرحلة خاموشي يا     در ، نوع مطالعه و يا انتخاب بيماران      ن لوپوس درما

 و SLEDAI بـا  Anti ds DNA بين 30و32و33. باشدخفيف بيماريفعاليت 

 ـ  مثبـت  اي  همچنين سطح پرولاكتين رابطه     و  p<01/0. ( آمـد  دسـت  هب

47/0=r ( و)04/0=p 26/0 و=r .(ــه ــه در مطالع ــط اي ك  Jacobi توس

 Anti ds DNA با PRL 5. شدند بررسيSLE  بيمار مبتلا به60 شد انجام

اي ديگر    همچنين در مطالعه   ).r=3/0 و   p=04/0 (رابطة مستقيم داشت  

 در مطالعة مـا بـين      r.(6=2/0  و p=002/0( آمد   دست ه ب اي  چنين رابطه 

PRL ــشايي ــري اح ــال( و درگي ــروزيت-CNS -رن ــكوليت و  س ) اس

توانـد    مـي   ارتبـاط  ايـن عـدم    علـت ) p=24/0( نيامد   دست ه ب ارتباطي

 بود تعداد بيمـار بـا هيپرلاكتينمـي        و يا كم   مربوط به كمي حجم نمونه    

 تظـاهرات   SLE  مبـتلا بـه    6 بيمـار  259اي بـا      چنانچه در مطالعه   .باشد

در گروه هيپرپرولاكتينمي نسبت بـه      ) مينور و ماژور  ( احشايي لوپوس 

 در مطالعـات     همچنـين ). p<021/0(بـود     بـالاتر   نرمال PRL با   بيماران

 CNS خصوصاً   گيري احشايي مستقيم بين در    ارتباط   زمينه  ديگر در اين  

طور خلاصه پـرولاكتين     به 20-22و34و35.دست آمده است   ه ب PRL با سطح 

بيمـاري در مبتلايـان بـه         بـا فعاليـت    IRMA روش گيري شده به    اندازه

تواند يكـي     مي كتينمي هيپرپرولا بنابراين. لوپوس ارتباط مستقيم داشت   

 بحث
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Antids DNA و PRLبه. دست آمد ه باي مثبت  فعاليت بيماري رابطه و 
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Background: To evaluate the possibility that prolactin is involved in the pathogenesis 
and flare-up of systemic lupus erythematosus (SLE). 
Methods: In this cross-sectional study we determined serum prolactin levels in sixty (60) 
serum samples from sixty patients diagnosed with SLE by the criteria of the American 
College of Rheumatology (ACR). All patients were females between 13-64 years of age. 
Disease activity was defined according to lupus activity criteria count and scored by 
Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index (SLEDAI). Serum prolactin 
concentrations were determined by immunoradiometric assay (IRMA) [125I]. Patient 
blood samples were taken between 10 a.m. and 12 p.m. Serum was separated and kept 
frozen at -20 °C. 
Results: Hyperprolactinemia (>21 ng/mL) was found in 7 (11.7%) patients. SLEDAI scores 
of <4 were considered inactive disease, >15 active disease and 4-15 moderate activity. 
Accordingly, 6.7% of our patients had active disease. 
Normal serum prolactin levels range from 2 to 21ng/mL. Among those with active 
disease, prolactin levels were higher, with mean prolactin levels of 18.15, 15.11 and 11.5 
ng/mL for active, moderate and nonactive groups, respectively. Increased prolactin levels 
correlated with activity of SLE disease (p=0.019, r=0.305). No correlation was found 
between tissue involvement and prolactin level (p=0.24) and no significant correlation 
was found between prolactin level and age (p=0.19). 
Conclusion: Hyperprolactinemia, detected in patients with SLE by IRMA, was associated 
with disease activity. Our findings suggest that prolactin may play a role in the 
pathogenesis of SLE. 
 

Keywords: Prolactin, systemic lupus erythematosus, disease activity. 
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