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  خلاصه
هاي در بيماران با سابقه   عفونتفراواني نقص در پاسخ هاي ايمني هومورال  به منظور مشخص كردن:هدف

هاي مكرر گوش، حلق و بيني، از نظر بيمار كودك و بزرگسال با عفونت 101مكرر گوش و سينوس، تعداد  
  .هاي ايمني هومورال مورد ارزيابي قرار گرفتندپاسخ

هاي مكرر گوش و حلق و سينوس هاي ايمني هومورال در بيماران با سابقه عفونتررسي پاسخب:روش مطالعه
 ،G )G1هاي ايمونو گلوبولين و زير كلاس هاگيري سطوح ايمونو گلوبوليندر دو مرحله نخست، اندازه

G2،G3 ( نوموواكس ساكاريدي واكسن پژن پليبادي بر عليه آنتيآنتيگيري تيترو سپس اندازه) قبل و بعد
  . انجام شد) از واكسيناسيون با واكسن پنوموواكس

مبتلا به نقص ايمني هومورال بودند كه از اين تعداد يك %) 8/20(نفر  21بيمار  101از مجموع :هايافته
 بيمار نقص در زير 8و   IgAنفر مبتلا به نقص انتخابي CVID( ،5( بيمار مبتلا به نقص ايمني متغير شايع

بيمار  103از تعداد ).  IgG3بيمار با كمبود 1و   IgG2بيمار با كمبود 7(هاي ايمونوگلوبولين داشتند كلاس
-ژن كپسول پليبادي بر عليه آنتيبيمار واكسيناسيون با واكسن پنوموواكس انجام شد و تيتر آنتي 75در 

روز بعد از  21قبل و  pneumococcal capsular (PCP) polysaccharideساكاريدي پنوموكوك
دچار نقص در توليد %) 7/14(نفر  11بيمار واكسينه شده تعداد  75از بين . گيري شدايمن سازي اندازه

نفر داراي سطوح طبيعي  8بيمار فوق  11در بين . بادي اختصاصي عليه واكسن پنوموواكس بودندتينآ
هاي ايموگلوبولين و يا زير دچار نقص در ايزو تايپسه نفر  3بودند و  IgGهاي ها و زير كلاسايمونوگلوبولين

  .بودند IgGهاي كلاس
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   1386بهار  ،)1نامه ويژه( 17دوره  ،ودكانهاي كمجله بيماري

  و همكارانكريمي ، دكتر ENTبررسي ايمونولوژيك بيماران با عفونت مكرر 

  مقدمه
شـامل سـينوزيت و    هاي مكرر و مزمن گوش، حلق و بينيعفونت

تـرين مشـكلات سيسـتم  بهداشـت و     اوتيت مديا، يكي از اساسي
ي، رود و بـه شـكل واضـح   سلامت در سراسر دنيـا بـه شـمار مـي    

، 1[دهـد كيفيت زندگي در بالغين و كودكان را تحت تاثير قرار مي

عفونـت  گروهي از فاكتورهاي خطر، افراد را مسـتعد ابـتلا بـه    . ]2
كنند كه شامل رينيـت  مي هاي مكرر و مزمن گوش، حلق و بيني

3[آلرژيك و آسم ، انسداد ]5[ها، مشكلات مژك]4[فيبروز كيستيك ]ّّ
كمبـود   .باشندمي ]8[و عوامل ديگري ]7[ي، نقص ايمن]6[استخواني

ترين نوع نقـص ايمنـي اوليـه اسـت و همچنـين      بادي، شايعآنتي
باشد كه تظاهر بـاليني آن بـا   ترين شكلي از نقص ايمني ميشايع

هـاي  طيف بيمـاري . ]9[هاي مكرر گوش، حلق و بيني استعفونت
شـديد در  بادي، گسترده است و از بيماران  با كاهش كمبود آنتي

، تـا  Bهـاي  هـاي ايمونوگلوبـوليني و تعـداد سـلول    تمام ايزوتايپ
ــص آن  ــا نق ــاران ب ــي   بيم ــزان طبيع ــي و مي ــادي اختصاص ــي ب ت

مطالعـات مختلـف،   ] 9[هاي سـرمي متفـاوت اسـت   ايمونوگلوبولين
شيوع بالاي سينوزيت و اوتيت مدياي مـزمن را در ايـن بيمـاران    

بـادي،  بيمـاران بـا كمبـود آنتـي    در اكثـر  . ]12، 11، 10[اندنشان داده
تواند تنها علامـت نقـص   هاي مكرر گوش، حلق و بيني ميعفونت

  .]13[ايمني باشد و بنابراين بايد مورد توجه قرار گيرد
در مطالعات مختلف، نشـان داده شـده نقـص ايمنـي از نـوع           

-ها و يا پاسخ نامناسب به آنتيكمبود ايمونوگلوبولين يا زيركلاس
در  )specific antibody deficiency(سـاكاريدي   ژن پلـي 

هـاي مكـرر سـينوس يـا     تعدادي از بيماراني كه مبتلا به عفونـت 
بنـابراين ارزيـابي ايمنـي هومـورال در     . شوند وجود داردگوش مي

 -14، 7[هاي مكرر گوش و سينوس، ضروري اسـت بيماران با عفونت

و  IgG, IgAگيـري سـطح سـرمي   اين بررسي شامل انـدازه . ]18
IgM  هـاي  و زير كـلاسIgG      بـراي شناسـايي نقـص در توليـد

-ژن پلـي گيري ميزان پاسـخ بـه آنتـي   اندازه ]19[هاايمونوگلوبولين
كاريدي كپسولي پنوموكوك بـراي شناسـايي نقـص در توليـد     اس

، 20[ساكاريدي اسـت هاي پليژنبادي اختصاصي بر عليه آنتيآنتي

21[.  
مناسب، از صدمات غير قابل برگشت تشخيص سريع و درمان      

. كنـد همچون برونشكتازي در اين گروه از بيماران جلوگيري مـي 
ــخ   ــي پاس ــه، بررس ــن مطالع ــدف از اي ــورال ه ــي هوم ــاي ايمن  ه

-و نقص در توليد  آنتـي    IgGهايزير كلاسها، ايمونوگلوبولين(
در بيمـاران بـا   ) ژن پلي سـاكاريدي بادي اختصاصي بر عليه آنتي

دسـتيابي بـه الگـوي    و  هـاي مكـرر گـوش، حلـق و بينـي     عفونت
اي مكـرر  هتشخيصي درماني مشخص در بيماران با سابقه عفونت

  .گوش و سينوس بود

  هاروش مواد و

ابتـداي سـال   از   )cross sectional( مقطعـي در يـك مطالعـه   
بيمـار   103اد د، تع ـ)سـال  3به مـدت  ( 1384پايان سال تا 1382

هاي مكرر گوش، حلـق و بينـي مـورد    ونتكودك و بزرگسال با عف
عفونت مكـرر بـه شـكل چهـار بـار يـا تعـداد        . مطالعه قرار گرفتند

در طـول يـك سـال گذشـته      نييـا متيـت  وبيشتري سينوزيت يا ا
يك پرسشنامه براي هر بيمار تكميل شد كه شامل  .]22[تعريف شد

 هاي تجويز شدهبيوتيكها و مصرف آنتياطلاعات مربوط به عفونت
بيماراني كه هرگونه نقص عملكردي يا ساختماني در دسـتگاه  . بود

و بيمـاراني كـه    سيسـتيك فيبـروزيس  بيمـاران   ،دنتنفسي داشـت 
هرگونه سابقه مصرف داروهايي را داشـتند كـه سيسـتم ايمنـي را     

همه . دهد از جمعيت مورد مطالعه حذف شدندتحت تاثير قرار مي
  .ي بررسي شدندگوش، حلق بين ينتوسط متخصص بيماران

هاي خون بيماران براي بررسي ميزان ايمونوگلوبولينهـا و  نمونه     
بــه تمــام بيمــاران واكســن . ، گرفتــه شــدIgGهــاي زيــر كــلاس

ــت    ــي والان ــوك پل  PENEUMO 23 Aventis(پنوموك
Pasture, France(   نمونـه  . به شكل داخل عضلاني تزريـق شـد

از . ز بيماران گرفته شـد روز بعد از واكسيناسيون ا 21خون قبل و 
تمام بيماران براي شركت در مطالعـه و انجـام آزمايشـات رضـايت     
نامه كتبي اخذ شد و اين مطالعه توسط كميته اخلاق در دانشـگاه  

هاي بررسي پاسخ .علوم پزشكي تهران مورد تاييد قرار گرفته است
 هاي مكـرر گـوش و  عفونت    ايمني هومورال در بيماران با سابقه 

ــق وح ــه   ل ــينوس در دو مرحل ــامل س ــدازهش ــطوح  ان ــري س گي
هـاي  و زيـر كـلاس   nephelometryبـه روش   هاايمونوگلوبولين

گيـري  اندازهاليزا و به روش  )IgG )G1،G2،G3ايمونوگلوبولين 
ساكاريدي واكسن پنومـوواكس  ژن پليبادي بر عليه آنتينتيآتيتر 

اليـزا  بـه روش  ) وواكسقبل و بعد از واكسيناسيون با واكسن پنوم(
   .]23[بود

ژن كپسولي پنوموكـوك بـا   بر عليه آنتي بادي اختصاصيآنتي     
گيـري شـد   انـدازه  اليزا نيـز قبـل و بعـد از تزريـق واكسـن     روش 

)Binding site, UK .(ــا ســروتايپپليــت هــاي هــاي اليــزا ب
، 6B، 5-1(استرپتوكوك پنومونيه موجود در واكسـن پنـوواكس   

7F ،8 ،9N ،9V ،10A ،11A ،12F ،14 ،15B ،17F ،
18C ،19F ،19A،20 ،22F  ،23F  33وF  ( پوشانده شد اين

با توجـه  .  هاي معمول ويرلانت هستندسروتايپ% 80ها، سروتايپ
بادي در پاسخ به واكسيناسيون افراد تيتر آنتي% 30به اين كه در 

 ) C )CPSبـادي عليـه پلـي سـاكاريد     پنوواكس، مربوط به آنتـي 
ژن كپسولي پنوموكوك آنتي    بادي بر عليه شود كه اين آنتيمي

بـر عليـه   ) protection(اختصاصي نيسـت و موجـب محافظـت    
بـادي عليـه   آنتي شود در اين روش حذفنمي عفونت پنوموكوكي
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ــا انجــام مــي) C )CPS absorptionپلــي ســاكاريد  ــرد ت گي
اســاس بر IgA، و IgG ،IgMكمبــود حساســيت روش بــالا رود 

ها در كوكـان و بـالغين تشـخيص    ميزان استاندارد ايمونوگلوبولين
  .دوداده ش

  IgAبا كاهش سـطح سـرمي    IgAخابي تتشخيص كمبود ان     
ــر  ــي 7زي ــر و   ميل ــي ليت ــر دس ــرم ب ــيگ ــطح   طبيع ــودن س ب

و رد سـاير علـل نقـص اوليـه      IgMو  IgGهـاي  ايمونوگلوبولين
ــتايمنــي صــورت گر ــر شــايع تشــخيص نقــص ايمنــي مت. ف غي

)CVID (    براساس وجود هيپوگامـاگلوبولينمي و كنـار گذاشـتن
ساير علل شناخته شده هيپوگاماگلوبولينمي كـه از نظـر ژنتيكـي    

در بيمـاران   IgGهـاي  كمبـود زيـر كـلاس   . دواند بشناخته شده
كـه از نظـر    طبيعـي بادي در صدك پنجم افراد براساس تيتر آنتي

بـادي  تيتـر آنتـي  . داده شـد  اند تشخيصسني مطابقت داده شده
ژن باكتريال پنوموكوكي در مواردي كـه تيتـر   نتيآسرمي بر عليه 

بود يا حداقل تيتر بعد  اليزاواحد  200قبل از واكسيناسيون بالاي 
برابـر   4از واكسيناسيون نسبت بـه تيتـر قبـل از واكسيناسـيون،     

  .]24، 22[تشخيص داده شد طبيعيافزايش داشت 
 SPSSله از اين مطالعه، با اسـتفاده از نـرم افـزار    نتايج حاص     

در مقايسه انجام شده بين گروه . مورد آناليز قرار گرفت 11نسخه 
و در مـوارد   student t-testنقص ايمني و فاقد نقص ايمنـي از  

  .هاي غير پارامتريك استفاده شداز آزمونديگر 

  هايافته

زن بـا سـابقه    30 مـرد و  73بيمـار شـامل    103در اين  مطالعه، 
هاي مكرر و مزمن گوش، حلق و بيني مـورد بررسـي قـرار    عفونت
 2 .بودسال ) 69تا  3 محدوده( 17ميانگين سني بيماران . گرفتند

  immotile ciliaبيمار در اين مطالعه با بيماري مژك نامتحرك 

 ميــانگين. كــه از مطالعــه كنــار گذاشــته شــدند شــناخته شــدند
-زير كـلاس و  IgM و IgG ،IgA هايولينومحدوده ايمونوگلوب

خلاصـه شـده    1در جـدول  مـورد مطالعـه   در بيماران  IgGهاي 
  .است
 مبـتلا %) 8/20(بيمار  21بيمار مطالعه شده،  101از مجموع      
بيمـار مبـتلا بـه نقـص      1. نوعي از نقص ايمني هومورال بودند به

كـه يكـي   (  IgAنفر مبتلا به نقص انتخابي 5ايمني متغير شايع، 
و  IgG2، نقص در زير كـلاس  IgAنقص  از اين بيماران علاوه بر

) SAD(بادي اختصاصـي  يكي ديگر همراه با نقص در توليد آنتي
هاي ايمونوگلوبولين داشتند كه از بيمار نقص در زير كلاس 8. بود

بيمـار بـا كمبـود     1و  IgG2اين تعداد، هفـت بيمـار بـا كمبـود     
IgG3  ر علاوه بر كمبود يك بيما. بودندIgG2 با نقص در توليد ،
%) 6/28(بيمار  6بيمار  21از مجموع . بادي اختصاصي داشتآنتي

اطلاعات مربوط به بيمـاران بـا نقـص     .سابقه برونشكتازي داشتند
  . خلاصه شده است 2ايمني هومورال در جدول 

-ژن كپسـول پلـي  بادي بر عليه آنتـي بيمار، تيتر آنتي 75در      
 نفـر  11 ،يـن تعـداد  از ا. گيـري شـد  اريدي پنوموكوك انـدازه ساك

بادي اختصاصي عليـه واكسـن   دچار نقص در توليد آنتي %)7/14(
نفـرداراي  سـطوح    8بيمـار فـوق    11در بـين  . پنوموواكس بودند

و سـه نفـر   بودند  IgGهاي ها و زير كلاسايمونوگلوبولين طبيعي
هـاي  ن و يـا زيـر كـلاس   هاي ايموگلوبوليدچار نقص در ايزو تايپ

IgG يك نفر مبتلا به نقص ايمني متغير شايع، يـك نفـر   . (بودند
و يـك نفـر بـا نقـص زيـر كـلاس        IgAمبتلا به كمبود انتخـابي  

IgG2 (بادي در بيماران واكسـينه  همچنين ميانگين سطوح آنتي
قبل از ) بادي اختصاصيبا سطح طبيعي آنتي( responderشده 

 و بعـــد از واكسيناســـيون) 22/123±( 38/126واكسيناســـيون 
بــادي در بيمــاران و ميــانگين ســطوح آنتــي) ±85/98( 88/380

بادي با سطح غير طبيعي آنتي( non responder واكسينه شده

 )بيمار 103( مشخصات بيماران مطالعه شده با سابقه عفونت هاي مكرر گوش حلق و بيني -1جدول 

  دامنه ميانگين متغير
  69-3  17.18 )سال(سن

 ---   30/ 73 مونث/ مذكر:جنس

  IgG )mg/dl  ( 1294  180-8025سطح 
  IgM )mg/dl  (  135  30-1035سطح 
  IgA )mg/dl  (  178  0-600سطح 
  IgG1 )mg/dl(  706  265 -1492سطح 
  IgG2 )mg/dl(  328  1-1042سطح 
  IgG3 )mg/dl(  97  15-400سطح 
  IgG4 )mg/dl(  80  5-358سطح 
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  ارد نواقص ايمني تشخيص داده شده در بيماران با سابقه عفونت هاي مكرر گوش حلق بينيمو -2جدول

  جنس    نوع نقص ايمني
سن

بادي عليه آنتي  mg/dl ايمونوگلوبولين  )سال(
  اكسوومپنو

  بعد  قبل  مقادير طبيعي مقدار در بيمار  

  نقص ايمني متغير شايع و  1
  11  مرد    نقص آنتي بادي اختصاصي

IgG:350  
IgA:0 
IgM:47  

889-1359  
70- 190 
47- 113  

3  7  

  --   --   IgA:0  70- 130  25 مرد  IgAنقص انتخابي   2
  --   --   IgA:0  70- 130  37 مرد IgAنقص انتخابي   3
  --   --   IgA:0  70- 130  16 مرد IgAنقص انتخابي   4

  و IgAنقص انتخابي   5
  IgA:0  70- 130  51  70  24 مرد  بادي اختصاصينقص آنتي

و نقص  IgAنقص انتخابي   6
IgG2  

  IgA:0  8  مرد
IgG2:15  

80-170  
113- 480   --   --  

  IgG2:10  147- 493  20  20  12  مرد  IgG2نقص   7
  IgG2:79  113- 480  5  250  7  زن IgG2نقص   8
  IgG2:90  113- 480  28  450  8  مرد  IgG2نقص   9

  IgG2:78  147- 493  90  400  12 مرد IgG2نقص   10
  IgG2:71  81- 513  450  450  5 مرد  IgG2نقص   11
  IgG3:15  72- 410  50  450  18 مرد  IgG3نقص   12

 و IgG2نقص   13
  IgG2:66  72- 410  4  5  18 مرد  نقص آنتي بادي اختصاصي

  7  55  طبيعي سطوح  9  زن   نقص آنتي بادي اختصاصي  14
  80  78  سطوح طبيعي  13 مرد  نقص آنتي بادي اختصاصي  15
  90  40  سطوح طبيعي  4 مرد ينقص آنتي بادي اختصاص  16
  150  150  سطوح طبيعي  32 مرد نقص آنتي بادي اختصاصي  17
  150  140  سطوح طبيعي  6 مرد  نقص آنتي بادي اختصاصي  18
  80  70  سطوح طبيعي  22 مرد نقص آنتي بادي اختصاصي  19
  150  70  سطوح طبيعي  7 مرد نقص آنتي بادي اختصاصي  20
  90  190  سطوح طبيعي  30 دمر نقص آنتي بادي اختصاصي  21

  
و بعــد از ) 59/53±( 13/99قبــل از واكسيناســيون ) اختصاصــي

 .بود) 04/45±( 120واكسيناسيون 
 non responderو  responderمقايسه آماري بين گـروه       

، IgG ،IgM ،IgA ،IgG1 ،IgG2 ،IgG3از نظر سن، سـطح  
IgG4 ار در گــروه ديمعنــ تغييــرnonresponder ــ ه نســبت ب

responder نشان نداد.  

  بحث
ترين هاي مكرر و مزمن گوش، حلق و بيني يكي از اساسيعفونت

  مشكلات سيستم بهداشت و سـلامت در سراسـر دنيـا بـه شـمار      
رود و به شكل واضحي، كيفيت زندگي را در بالغين و كودكـان  مي

رغم تشخيص صـحيح و درمـان   علي. ]2، 1[دهدتحت تاثير قرار مي
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    هــايي از ايــن بيمـاران بــه درمــان معمــول پاســخ  روهمناسـب، گ ــ
مانند و عوارض مـزمن در ايـن   دار ميدهند و همچنان علامتنمي

مطالعات مختلفـي بـه بررسـي سيسـتم     . آيدبيماران به وجود مي
هاي مكرر و مزمن گوش، حلق و بيني ايمني در بيماران با عفونت

مطالعـــات، كمبـــود   در ايـــن. ]26، 25، 18 -14، 7[انـــدپرداختـــه
و همچنـين عـدم پاسـخ     IgGهاي ها و زير كلاسايمونوگلوبولين
هـايي از ايـن بيمـاران    ساكاريدي در گـروه ژن پليمناسب به آنتي

  .تشخيص داده شد
به تنهـايي درآنـاليز    IgG ،IgM ،IgAسطح  در اين مطالعه     

ديگر بيمار  15كه حالي بيمار نقص داشت در 21بيمار از  6ما در 
نقـص در  يا  IgGهاي اي از سطوح ساب كلاسداراي نقص ايزوله

بودنـد كـه اغلـب نقـش آن در نظـر       ي بادي اختصاصـي آنتتوليد 
تواند مي IgGهاي سطح پايين يكي از زير كلاس. شودگرفته نمي

در نتيجه تعيـين  . ها جبران شودتوسط افزايش ديگر ساب كلاس
بـراي   ي ايمونوگلوبـوليني هـا و زير كلاسكلاس ها سطوح سرمي 

ايـن روش بررسـي در مطالعـات    . تشخيص كمبود ضـروري اسـت  
  .]27، 16[ديگر نيز مورد تأييد قرار گرفته است

بيمـار  IgG ،7هـاي  در ميان بيماران با كمبود سـاب كـلاس       
اين زير كـلاس بـراي محافظـت در    . بودند IgG2داراي نقص در 
ك وساكاريدي مثل پنوموك ـژن كپسول پليوهاي پيمقابل باكتري

ــونزا ضــروري اســتآو هموفيلــوس  ــاكتري. نفل ــا باعــث ايــن ب    ه
يك بيمـار   .]28[شودهاي چركي ميهاي سينوس و پنومونيعفونت

هـاي  نيز وجود داشت كه مستعد سينوزيت IgG3با نقص ايمني 
بـراي محافظـت در برابـر     IgG3. مكرر همراه با پولپـوزبيني بـود  

هـا يـك واكـنش التهـابي در     رينوويروس. باشدها مهم ميويروس
هـاي  تواننـد توسـط عفونـت   كنـد كـه مـي   مخاطات را شروع مـي 
تواند علايم باليني اين بيمـار  مي فرآينداين . باكتريايي ادامه يابند

  . را توجيه كند
     ZIELEN   و همكارانش بيماران بيشتري را با نقـصIgG3 

شـايد    ولي اين يافتـه . ]29[اندو رينوسينوزيت مزمن گزارش كرده
مـا درايـن مطالعـه هـيچ     . باشـد مطالعه  هاي روشتفاوته دليل ب

بـا  . پيـدا نكـرديم   IgG4بيماري را با نقص ايمني سـاب كـلاس   
هـاي مجـاري تحتـاني    اينكه سطح اين سـاب كـلاس در عفونـت   

% 23در  IgG4اي سـطح  در مطالعـه . تنفسي گزارش شده اسـت 
توانـد  اين مسأله مـي . ]19[رش شده است، پايين گزاطبيعيجامعه 

توانـد  نمـي ه تنهـائي  ها بنشان دهد كه يافتن كمبود ساب كلاس
ها بيماري باشد زيرا كه سطوح پايين ساب كلاسمويد وجود يك 

  . ]16[هاي ايمني هم ديده شودتواند در افراد سالم بدون بيماريمي
روشـهاي   بايـد از  IgGبراي بررسي كمبود سـاب كلاسـهاي        

تشخيصي ديگري براي بررسي سطح آنتـي بـادي اختصاصـي بـر     
واكسن پنوموككي پلـي  . عليه ايمني سازي فعال نيز استفاده كرد

هـاي  ژنوالان بهترين انتخاب ما در اين مسير است زيرا كه آنتـي 
هـاي  تواننـد توليـد آنتـي بـادي    سـاكاريدي كپسـول دار مـي   پلي

و  IgG2هـاي  لب به سـاب كـلاس  غااختصاصي را القاء كنند كه 
اكس، يك واكسـن باكتريـال   وومپنو. اختصاص دارند IgG4كمتر 

غير فعال شده است كه به بيماران دچار نقص ايمني اين اجازه را 
پـس از  . ]23[دهد كه بدون ريسك ايجاد عفونت واكسينه شـود مي

ايمونوگلوبـوليني در تمـام بيمـاران     طبيعـي تلقيح واكسن پاسـخ  
 تيتـر افـزايش  . به جز يك نفر رخ داد IgGهاي دچار ساب كلاس

سازي ما را از پس از ايمني طبيعيبه ميزان  IgGهاي كلاس زير
-هاي كپسـول دار مطمـئن نمـي   بادي در برابر باكتريتوليد آنتي

 هـاي پنوموكوكـال بسيارگسـترده هسـتند و    سازد زيرا كه باكتري
بادي اختصاصـي  تعيين آنتي. ]28[عدد ساب تايپ دارند  84حدود 

هـا را  تواند ميزان ايمني در برابر پنوموكوكها ميبر عليه سروتيپ
كي در وهاي پنوموكباديكاهش قابل ملاحظة آنتي. مشخص سازد

  .]24[دهدبيماران كمبود محافظت را نشان مي
بـود و نسـبت   IgG3 مبود تنها بيماري كه در مطالعه ما با ك     

به واكسن پنوموواكس هم واكنش مناسب را نشان نداد، يك مـرد  
. داشت نقص ايمني متغير شايعساله بودكه برادرزاده اش هم  18

و عدم توانايي در ساخت  IgGهاي كمبود ساب كلاس بابيماران 
داراي  اتني بادي اختصاصي متعاقب واكسيناسيون بـا پنومـواكس  

  . ندوشمي يدتري در نظر گرفته نقص ايمني شد
تشـخيص   نقص ايمني متغير شـايع درمطالعه ما يك بيمار با      

از تشـخيص تحـت درمـان بـا ايمونوگلوبـولين        داده شد كه پس
بروز بيشـتري را گـزارش    و همكارانش Sethi. وريدي قرار گرفت

از كمبـود   نقص ايمني متغير شـايع  تظاهرات باليني  .]16[اندكرده
 علاوه برها شديدتر است زيرا كه اين بيماري گانه ساب كلاسجدا

، توليد آنتي بادي اختصاصي كلاسهاي ايمونوگلوبولينميدركمبود 
اصلي در بيماران با نقـص ايمنـي متغيـر     نقص .باشدنز مختل مي

و عـدم تشـكيل    Bهـاي  تمايز انتهـايي سـلول  اختلال در   شايع،
ارزيـابي تيتـر آنتـي     . باشديمسلول هاي توليد كننده آنتي بادي 

براي ترين روش اكس، مناسبوومپنو با واكسيناسيون بادي پس از
 ارزيابي عملكرد آنتي بادي بيماران با نقص ايمنـي متغيـر شـايع،   

هـاي  ژناين بيماران، داراي كاهش پاسـخ بـه كـل آنتـي    . باشدمي
كـه بـه    نقـص ايمنـي متغيـر شـايع    بيماران . هستند كيوپنوموك
دهند علائم شديدتر بـاليني دارنـد و نيازمنـد    س پاسخ نميپنوواك

هـا بـا دوز اسـتاندارد درمـاني     جايگزيني درمـاني ايمونوگلوبـولين  
mg/kg500  درمـان   .]24، 11[باشـند هفتـه يكبـار مـي    4تـا   3هر

در  نقص ايمني متغير شايعيني در بيماران ولجايگزيني ايمونوگلوب
، 11[باشدمي زيت مزمن موثرهاي مكرر و سينوپيشگيري از عفونت

 مـا نسـبت بـه    نقص ايمني متغير شايع در اين مطالعه، بيمار .]30
   ها،ونتـاهش عفـ، از نظر كايگزيني ايمونوگلوبولينيـج ان باـرمد
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   .بردداده و در وضعيت خوبي به سر ميخوبي پاسخ  
عليـرغم درمـان طـولاني    در بعضي بيماران با نقص آنتي بادي     

يـا درمـان بـا    ) ها و استروئيدهاي موضـعي بيوتيكبا آنتي( دارويي
توانـد ادامـه   مـي هـاي مـزمن   رينوسينوزيت بروز ها،ايمونوگلوبين
افـزايش   .تواند ايجاد شودهاي بيني ميو حتي پوليپداشته باشد 

 TNFαو  IL-8هاي پيش التهـابي مثـل   واضح سطح سيتوكاين
هاب مداوم مخـاطي بينـي   الت ،نقص ايمني متغير شايعدر بيماران 
هـاي كوچـك درون   براي ايـن بيمـاران جراحـي   . دهدرا نشان مي

 ، مبـتلا ) انـدونازال (بوسيله رزكسيون دقيق مخاطات  ه ويژهبيني ب
  طبيعـي توصـيه   براي نگهداري عملكـرد موكوسـيلياري و تهويـه    

  .شودمي
براساس نتايج حاصله از اين  مطالعه و ساير مطالعـات مشـابه        

انجام شده در ساير كشورها، پيشنهاد مـي شـود بـه عنـوان يـك      
هاي مكرر گوش حلق بينـي  پروتكل اجرايي در  بيماران با عفونت

بايـد از نظـر سيسـتم    گيرند ميگروه زير قرار مي 5كه در يكي از 
  :ايمني هومورال، مورد ارزيابي قرار گيرند

بـار يـا    4هاي مكرر گوش حلـق بينـي كـه     بيماران با عفونت -1
  اندبيشتر در طول يك سال گذشته سابقه عفونت داشته

بـار يـا    2بيماران با عفونت هاي مكرر گوش حلق بينـي كـه     -2
اند همراه بـا  بيشتر در طول يك سال گذشته سابقه عفونت داشته

هـا مثـل پنومـوني، مننژيـت     هاي مكرر در ساير ارگانبروز عفونت
  ...اسهال طولاني و مزمن و 

بـار يـا    2هاي مكرر گوش حلـق بينـي كـه     يماران با عفونتب -3
اند همراه بـا  بيشتر در طول يك سال گذشته سابقه عفونت داشته

 بــروز عــوارض مثــل ماســتوئيديت، برونشــكتازي و  تــاخير رشــد
)FTT(        و ساير عوارضـي كـه مويـد يـك بيمـاري زمينـه اي در

  .بيماران است
اوم به درمان كه در آنها هاي مكرر گوش حلق بيني مقعفونت  -4

  .ساير علل رد شده اند

هاي مكرر گوش حلق بيني در بيماران بـا سـابقه   وجود عفونت -5
  .نقص ايمني در خانواده

  :ارزيابي سيستم ايمني توصيه شده شامل موارد زير است
هـاي  هـا و  زيـر كـلاس   گيري سطوح ايمونـو گلوبـولين  اندازه -1 

 .IgGايمونوگلوبولين 
ژن پلـي سـاكاريدي   آنتي بادي بر عليـه آنتـي  گيري تيترازهاند -2

قبــل و بعــد از واكسيناســيون بــا واكســن (واكســن پنومــوواكس 
  ).پنوموواكس

بيمـار بايـد در    IgGهـاي  هاو زيـر كـلاس  سطوح ايمونوگلوبولين
مقايسه با مقادير طبيعي افراد سـالم همـان گـروه سـني تفسـير      

ــر آنتــيتيتــر. . گــردد ــادي ســرمي ب ــال ب عليــه آنتــي ژن باكتري
 200پنوموكوكي در مواردي كه تيتر قبل از واكسيناسيون بـالاي  

واحد اليزا باشد يا حداقل تيتر بعد از واكسيناسيون نسبت به تيتر 
برابر افزايش يابد طبيعـي تشـخيص داده    4قبل از واكسيناسيون، 

بديهي است در بيماران با سابقه عفونت هاي مكرر گوش  .شودمي
هـا،  هـاي فرصـت طلـب مثـل قـارچ     لق بيني همراه با ارگانيسمح

هاي داخل سـلولي لازم اسـت بـر حسـب     ها و ارگانيسمپروتوزوئر
و  Tشرح حال بيمار از نظر سيستم ايمني  وابسته بـه لنفوسـيت   

  .سيستم فاگوسيتوز بررسي شود

   گيرينتيجه
انجـام  براساس نتايج حاصله از اين مطالعه و ساير مطالعات مشابه 

هـاي مكـرر و مـزمن گـوش     شده، تمامي بيماران با سابقه عفونت
حلق بيني و نداشتن نـواقص عملكـردي و سـاختاري در دسـتگاه     
تنفسي فوقاني بايد از نظر سيستم ايمني هومورال، مـورد ارزيـابي   

  .قرار گيرند
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Abstract  
Background: Recurrent and chronic infections of ear, nose, and throat 
(ENT) such as sinusitis (rhinosinusitis) and otitis media are one of the 
most common health care problems worldwide and significantly impact 
quality of life in both children and adults.  Antibody deficiencies are the 
most common type of primary immunodeficiency and also the most 
likely to present with recurrent ENT infections. 
Methods: A study was carried out to search for underlying 
immunodeficiencies in 103 patients with recurrent or chronic ear, nose 
and throat infections. Serum total IgG, IgA, and IgM levels were 
measured by kinetic nephelometry, and IgG subclasses by enzyme-
linked immunosorbent assay (ELISA). All patients were immunized 
intramuscularly with polyvalent pneumococcal vaccine (PENEUMO 
23). Blood samples were drawn immediately before and 21 days after 
vaccination and antibodies to pneumococcal antigens were measured 
using a modified ELISA technique. 
Finding: Of 103 patients twenty one (20%) were found to have an 
immunodeficiency. One had a common variable immunodeficiency 
(CVID), 5 had selective IgA deficiency (one of them was associated 
with IgG2 deficiency and one with specific antibody deficiency). Eight 
patients had IgG-subclass deficiency including seven with an IgG2 
deficiency and one patient with IgG3 deficiency. In 75 patients antibody 
titers of whole pneumococcal antigens were determined before and 21 
days after immunization. Ten patients were found to have abnormally 
low antibody titers. 
Conclusion: The results of this study suggest that in a subpopulation of 
patients with a long standing history of ENT infections, a low serum 
immunoglobulin concentration or hypo responsiveness to pneumococcal 
antigen would be associated with susceptibility to recurrent infections. 

Key Words: Primary immunodeficiency, Sinusitis, Otitis media, IgA 
deficiency, Specific antibody deficiency 
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