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افت ي پس از دريلي و شمارش مطلق نوتروفCD4/CD8هاي  ر در نسبت سلولييتغ
   ايديوپاتيككيتوپني ترومبوسي در كودكان مبتلا به پورپورايدين داخل وريمونوگلوبوليا

  
  
  
  

  Iيدكتر شهلا انصار*
  IIيدكتر احمد كاظم

  IIIيل شهابياسماع

  دهيچك
ك محصول مشتق از ي Intra Venous Immunoglobulin-IVIG)(يدين داخل وريمونوگلوبوليا:  و هدفنهيزم
هـاي    يمـار يب  و يمن ـي، موارد نقص ا   ي ترومبوستوپن  خود ايمني  هاي  يماري از ب  ياريشد كه در درمان بس    با  مي پلاسما
و هـا     تي لنفوس ـ هـا،   لي ـد، نوتروف يسفهاي     تعداد گلبول  ي بر رو  IVIGق  يتزرتأثير  ه  عن مطال يدر ا .  كاربرد دارد  يعفون

 هـا  نآ و تعداد مطلق T cellهاي  تي، لنفوس مثبتCD8 و CD4هاي  درصد سلول  برIVIGتأثير ن يهمچنو ها  لاكتپ
 يمورد بررس ITP)-(Immune Thrombocytopenic Purpura ونيميك ايتوپني ترومبوسيپورپورا  باماراني بدر

  .قرار گرفته است
ن ي ـدر ا . انجـام شـده اسـت   ITPمـار مبـتلا بـه    ي ب32 ير رو  بوده و ب   يمطالعه انجام شده از نوع مقطع     : روش كار 

ك ها ي ـ  تمام نمونهيبرا. ك نمونه خون گرفته شد ي ،IVIG يق دوز درمان  ي از شروع تزر   ك ساعت بعد  ي و   ماران قبل يب
 Sysmex kx-21خـون توسـط دسـتگاه    هـاي   تيكوس ـو ليو شمارش افتراق ، پلاكتيخونهاي   سلولشمارش كامل

 نـشان دار شـده   CD8 و CD4هاي  ضد ماركر هاي    بادي  آنتي از   ها،  تي نوع لنفوس  يه منظور بررس  بسپس  .  شد انجام
 student t-testزمـون  آ و 15 نسخه SPSSنرم افزار آماري مده از آج به دست ي نتايمارآل يجهت تحل .استفاده شد

ق ي ـ تزرIVIG يران و حجـم كل ـ ماين سن بي ارتباط بي بررسين برايهمچن.  استفاده شد  p<0.05داري    معنيبا سطح   
  .ديرسون استفاده گردي پيب همبستگيمده از ضرآج به دست يشده با نتا

 ،ديسـف هـاي     ن گلبـول  يانگي ـدر م داري    معنـي  نـشان داد كـه كـاهش         يخـون هـاي      شـمارش سـلول    يبررس: ها افتهي
رات در مـورد    يي ـن تغ ي ـا ا ام ـ. شـود   مـي  دهي ـ د يدي ـن داخـل ور   يمونوگلوبوليق ا يپس از تزر  ها    تيو لنفوس ها    لينوتروف
را در داري  معنـي ش ي افـزا CD8 و CD4هـاي   ن درصـد سـلول  يانگي ـسه ميمقا .نبوددار  معني يمارآاز نظر ها   پلاكت

 پـس ك سـاعت    ي CD8 و   CD4هاي    تي تعداد مطلق لنفوس   .دهد  مي ق نشان ي پس از تزر   CD4/CD8هاي    نسبت سلول 
  .ش نشان داديق افزايپس از تزرها  نآما نسبت  ا،همراه بودداري  معني با كاهش IVIGق ياز تزر

 از عفونـت  ين كاهش با مشكلات ناش ـ ي اما ا  ،گردد ها مي   لي باعث كاهش در تعداد مطلق نوتروف      IVIG :يگير  هنتيج
ر در تعـداد و     يي ـرسد كه تغ    مي اما به نظر  . شود  مي دهيز د ينها    تين كاهش در تعداد لنفوس    ين ا يهمچن. شدبا  مي ن همراه
  . باشدIVIGق ي متعاقب تزريگير هنمون وابسته به زمان CD8 وCD4هاي  ولسل درصد

  
  ليشمارش نوتروف-3   كيوپاتيدي ايتوپني ترومبوسيپورپورا-2   يدين داخل وريمونوگلوبوليا-1: ها دواژهيكل

  تيلنفوس-4                 
  
  31/3/89:رشيخ پذيتار  ،14/10/88: افتيخ دريتار

  
  مقدمه

 بــا يمــاريك بيــ ونيــميك ايتوپنيترومبوســ يپورپــورا
ــطه س ــواس ــيستم اي ــيي من ــه در نت با م ــد ك ــه توليش ــج د ي

 و به طور عمـده      يپلاكتهاي    نيكوپروتئيه گل ي عل بادي  آنتياتو
هـاي    نيكـوپروتئ ي و در موارد نادر گل     IIb/IIIaن  يكوپروتئيگل

Ib/IX   و Ia   و IIa هـا    بـادي   آنتـي ن  يا.ديآ  مي  به وجود  ي پلاكت
ال يكولوانـدوتل يتم رت يسي ـدر س هـا     توز پلاكـت  يباعث فاگوس 

ــ ــه نت  يم ــوند ك ــه آن ترومبوسـ ـيش ــاهرات يتوپنيج  و تظ
  پتشي، اكيموز  بيماران علائمي مانند   )1(.است دهنده يزيخونر

  
 و مـشاوره دكتـر      يشهلا انـصار   جهت دريافت درجه كارشناسي ارشد هماتولوژي با راهنمايي دكتر           يل شهاب ياسماعنامه آقاي     اي است از پايان     اين مقاله خلاصه  

  .1388سال احمد كاظمي، 
  . علوم پزشكي ايران به انجام رسيده است دانشگاه ياين مطالعه تحت حمايت مالي و معنوي معاونت پژوهش

I( اصغر ي عل مارستان حضرت يب ، كودكان ي و انكولوژ  يفوق تخصص هماتولوژ  و  ار  يدانش )و خـدمات    يعلـوم پزشـك   دانـشگاه   ،  ابان ظفر ي خ ،يعتيابان شر ي، خ )ع 
  ) مسؤلمولف *(راني، تهران، اراني ايدرمان-يبهداشت

II(راني، تهران، اراني ايدرمان-ي و خدمات بهداشتيدانشگاه علوم پزشك، يراپزشكيدانشكده پ ،ي هماتولوژ و متخصصاري دانش  
III(راني تهران، ا،راني ايدرمان-ي و خدمات بهداشتي دانشگاه علوم پزشك،ي كارشناس ارشد هماتولوژ  
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  .دهند  مي را نشاني مخاطيها يزيو خونر
 يروسيك عفونت وي به دنبال  معمولاITPً ،در كودكان

 درصـد مـوارد خودبخـود       90 تـا    80افتـد و در       مـي  اتفاق
 در كودكـان    يتوپنيتظاهرات ترومبوس ـ  .كند  مي دايبهبود پ 

 درمـان   يبـرا  )2(. باشـد  يم ـ دترينسبت به افراد بـالغ شـد      
ن داخــــل يمونوگلوبــــولي اهــــا، دياز اســــتروئ معمــــولاً

 نيمونوگلوبــولي و در مــوارد كمتــر از ا )IVIG(يديــور
  )3(.شود مي  استفادهD آنتي

IVIG شـد كـه    با  مـي  ك محـصول مـشتق از پلاسـما       ي
ون روبـه   ي ـمياتواهـاي     يمـار يدرمـان ب   ن در آاستفاده از   

 يمنيورده در موارد نقص اآن فريبه علاوه ا. ش استيافزا
  )4(. هم كاربرد دارديعفونهاي  يماريوب

 ي بـرا  يمتفاوتهاي    عملكردخود ايمني   هاي    يماريدر ب 
IVIG   رنـده   يتـوان بـه مهـار گ        مـي   متصور هستند كهFC 

. ن اشـاره كـرد    آپ  يوتايدي ـا  آنتـي  تيا خاص ـ يماكروفاژها  
ق ي ـتوانـد از طر     مي IVIGكه  اند    د نشان داده  يمطالعات جد 

ــتغ ــر در پروفايي ــي ــر ،ينيتوكيل س ــلوليرو اث ــاي   س ه
هـاي    ل پاسـخ  ي باعـث تعـد    B و   Tهـاي     ا سـلول  يك  يدندرت

  )5(. شوديمنيستم ايس
ن ي ـ ا يمنيش ا ي به منظور افزا   ياديزهاي    تاكنون تلاش 

 ماننـد هـايي     يمـار يمحصول شده است تـا خطـر انتقـال ب         
  . ابديكاهش  دزيت و ايهپات

گــر ي دي از داروهــاياري ماننــد بــسIVIGاســتفاده از 
 نين ب ـ ي ـ همراه باشد كه از ا     يعوارض جانب ممكن است با    

 حالـت تهـوع و      ،ه پـشت  ي ـدرد در ناح  ، لرز ،توان به تب   مي
 اشاره كرد كه به طور معمول گذرا بوده و با      يبرافروختگ

ن ي ـهر چند كه علـت ا     .  مرتبط هستند  IVIGق  يسرعت تزر 
 يرسد تجمعات مولكـول     مي  اما به نظر   ،امر ناشناخته است  

IgG، يمرهاي دا IgG   ستم كمپلمـان در    يا فعال شدن س   ي و
  )6(.شندبا مي لين دخآ

هاي   ك ودرصد سلول  ي هماتولوژ ير در پارامترها  ييتغ
CD4   و CD8 امـا   ، شـده اسـت    ين مطالعه بررس ـ  ي درچند 

گر يدخود ايمني   هاي    يمارين مطالعات در ب   يشتر ا يچون ب 

ت و  يوزي درماتوم ، سندرم شوگران  ،يمثل سندرم كاوازاك  
 بـوده ومطالعـات مـشابه در        يمن ـي ا ن موارد نقـص   يهمچن

 ، انجام شـده اسـت     يكمترهاي     با تعدادنمونه  ITPماران  يب
 تعـداد   ي بـر رو   IVIGق  ي ـتزرتـأثير    تا   م گرفته شد  يتصم
هـاي    و پلاكـت  هـا     تي لنفوس ها،  ليد، نوتروف يسفهاي    گلبول

 IVIGرين تاثيهمچن. رديگ قرار ي مورد بررسITPماران يب
 مثبـت و تعـداد مطلـق        CD8 و   CD4هاي    درصد سلول  بر
  . شديابيماران ارزين بيدر اها  نآ

  
  روش كار

 كـودك   32 ي بـوده و بـررو     ين مطالعه از نوع مقطع    يا
ن ي ـ حاد ومزمن انجام گرفته است كـه همـه ا          ITPمبتلا به   

 يدي ـن داخـل ور   يمونوگلوبوليافت ا يماران به منظور در   يب
 مراجعـه   )ع( اصـغر  يعل ـحـضرت   مارستان كودكـان    يبه ب 

ــرده ــدكـ ــم . بودنـ ــنيانگيـ ــاران ي بين سـ ــال64/3مـ    سـ
   .بود) سال12-2/0(

ص يمـاران بـه پـژوهش تـشخ       ين ب ي ـ ورود ا  يارهايمع
ITPبه ،يطيزوله در خون محي ايتوپني براساس ترومبوس 

   و عــدم يخــونهــاي  ر ســلولي بــودن ســايعــيهمــراه طب
 مغـز اسـتخوان بـوده       يبررس ـ ك و يستميوجود علائم س  

 ضـد هـسته     بـادي   آنتـي ا  يبز   كه تست كوم   يمارانيب. است
(Anti Nuclear Antibody-ANA) از ،مثبـــت داشـــتند 

  . مطالعه خارج شدند
  

  روش نمونه گيري
   IVIGق ي ـقه قبل از شروع تزريماران چند دقياز تمام ب  

ك ي ـ)mg/kg-لـوگرم ي هـر ك   يبه ازا گرم    ميلي 1000-400(
 CBCال  ي ـدر و )  خـون كامـل    ml-ليتر  ميلي 2( نمونه خون 

ك ساعت پس   ي.  گرفته شد  EDTAه ضد انعقاد     ماد يحاو
ب دوبـاره   ين ترت ي به هم  يگير  هنمون ،IVIGق  يازاتمام تزر 

 قـرار   يبلافاصله مورد بررس ـ  ها    تمام نمونه . ديگرد تكرار
  ســـه ن مطالعـــه ازيـــدر مـــدت زمـــان انجـــام ا.گرفتنـــد

  د كننـده  ي ـ با توجه بـه شـركت تول       IVIGمحصول مختلف   
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ــتفاده گردآ ــن اسـ ــه ايـ ــد كـ ــريـ ــا  وردهآن فـ ــاملهـ   شـ
Sand globulin(ZLBBehring , Switzerland) ،Ig VENA 

(KedrionS,p,AItaly)و Ingrates (Biotest,Germany)بودند .  
  

   نمونه هايروش مطالعه رو
ك شمارش كامل خـون توسـط       ها ي   ابتدا از تمام نمونه   

ن شـمارش  يهمچن ـ .مـد آ به عمل Sysmex kx-21دستگاه 
 بـا اسـتفاده از      يبـه روش دسـت    د  يسفهاي     گلبول يافتراق
هـاي    ي بررس ـ يبـرا . ت صـورت گرفـت    ي ـ را يزي ـمآرنگ  
مونوكلونـال نـشان دار     هـاي     بـادي   آنتي از   يتومتريفلوس

ــا   ــده ب ــ( FITCش ــزوتيا نيفلئورس ــي  RPEو )اناتيو س
 و بــه dualاســتفاده شــد كــه بــه صــورت  )نيتريكــواريف(

  . بودندCD8 و CD4هاي  ژن  آنتيب ضديترت
از شـركت   ها    ن ماركر يوكلونال بر ضد ا    مون بادي  آنتي

Dako cytomation رن ي استيپلهاي  ابتدا در لوله.ه شديته
 مــاده ضــد انعقــاد ي لانــدا خــون كامــل حــاو50فــالكون 
EDTAهـاي    بـادي   آنتـي  لانـدا از     5سـپس    خته شـده و   ير

 بـه آن اضـافه       CD8 و CD4هـاي     نشان دار ضـد مـاركر     
 گراد سانتي درجه 6 تا4 يقه در دماي دق20به مدت  شده و

  .شود مي قرار داده
ز ي ـ لانـدا از محلـول ل      100ن مدت مقـدار     يپس از اتمام ا      
)reagent 1(به مدت  كس شده ويم  اضافه وي به مقدار قبل

. شـود   مـي ي   نگهـدار  يكي اتاق ودر تـار    يقه در دما  ي دق 10
 ml به مقدار) reagent 2(ز ين مدت محلول ليپس از اتمام ا

قـه  ي دق 10دوباره بـه مـدت        اضافه شده و   ي به حجم قبل   1
  .رديگ  مي قراريكيدر تار  اتاق ويدر دما

  كــردهژ فوين زمــان لولــه را ســانتريــان ايــپــس از پا
])xg 300)ي را جدا كرده طورييع روي مايبه آرام،  ])دور 

 ي در داخل لوله بـاق     از محلول  ul 50 )ميكروليتر(كه حدود 
بـه   ه لولـه اضـافه و     ب ـ PBS از محلـول   ليتر  ميلي 2 .بماند
سپس نمونه را دوباره با همـان دور         . مخلوط كرده  يخوب

 از  ml2ختـه و بـا      ي را دور ر   ييع رو يفوژ كرده، ما  يسانتر
. ون در آورده  يدوباره بـه صـورت سوسپانـس       PBS بافر

 رسـد و    مـي  اني ـن مرحله به پا   يدر ا ها     نمونه يآماده ساز 
. شـد با مـي   آمـاده  يتومتري با دستگاه فلوس ـ   ي بررس يبرا

جه  در 6  تا 4 يتوان نمونه را در دما      مي  ساعت 24البته تا   
  . نگهداري نمودگراد سانتي

 يگيـر   هنمون ـن  يدر مطالعه انجام شده حـداكثر زمـان ب ـ        
 ي ساعت بـود وسـع     24د  مربوطه حدو هاي    شيوانجام آزما 

 انجام يگير هنمونبلافاصله پس از ها  ين بوده كه بررسيبر ا
ها   نمونهي از مدت زمان نگهدارياشن تداخل ن  يشود تا كمتر  

 هر تست   ين برا يهمچن. جاد نشود يج به دست آمده، ا    يدر نتا 
بـا  ها    ز داده يز گذاشته شد و آنال    يپ ن يزوتيك نمونه كنترل ا   ي

  .توجه به آن صورت گرفت
  
  ها دادهل يه و تحليتجز

 دسـتگاه   CellQuestافزار    نرمره شده با    يذخهاي    داده
ــ ــالآ يتومتريفلوسـ ــدندز ينـ ــلول .شـ ــرده و هـــاي  سـ مـ
 FCS/SSCم  ي مناسب و تنظ ـ   gatingبا انجام   ها    تيمونوس

 10000حـداقل   ها    ل نمونه يدر تحل  .دياز مطالعه حذف گرد   
 ،ديسـف هـاي     تعداد سلول .  قرار گرفت  يابيسلول مورد ارز  

ن يانگي ـبـه صـورت م    ها    و پلاكت ها    تي لنفوس ها،  لينوتروف
)range (گــروه  زيــرط بــا ج مــرتبينتــا. ورده شــده اســتآ

 بـه صـورت     ) مثبـت  CD8 و   CD4هـاي     سـلول  (يتيلنفوس
 ي بررس ـ يبـرا . ذكـر شـده اسـت      )SD±(ن  يانگي ـدرصد م 

 يمــارآزمــون آ از ،بعـد  رات قبــل ويي ـبــودن تغدار  معنـي 
student t-testي بررس ـيبـه عـلاوه بـرا   . دي ـ استفاده گرد 

رات ييق شده با تغ   ي تزر IVIG ين سن و حجم كل    يارتباط ب 
 يب همبـستگ  ي از ضـر   ،IVIGق  ي ـه پـس از تزر    جاد شـد  يا
  .ديرسون استفاده گرديپ

  

  ها يافته
 ها، لي نوتروف،ديسفهاي  رات گلبولييج حاصل از تغينتا
ك ساعت بعد از درمان در      ي قبل و ها    و پلاكت ها    تيلنفوس
طـور    همـان . ورده شده اسـت   آ 1  شماره  و نمودار    جدول

 ،ديسـف هـاي     ن تعداد سـلول   يانگيدهد م   مي كه جدول نشان  
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داري  معنيبعد از درمان كاهش ها  تيو لنفوس ها    لينوتروف
 امـا در مـورد      .)>001/0p( دهـد   مي را نسبت به قبل نشان    

 يمـار آرات از نظـر     يي ـقبل وبعد درمـان تغ    ها    تعداد پلاكت 
  .)<05/0p (شدبا ميدار ن معني
  

ــرات در -1شــماره جــدول  ــداد ســلول تغيي ــانگين تع  ،هــاي ســفيد  مي
  IVIG ساعت پس از تزريق 1ها قبل و و پلاكتها  ها، لنفوسيت نوتروفيل

  قيقبل از تزريخونهاي  سلول
 )range(ن يانگيم

 از ساعت بعد 1
ن يانگيق ميتزر

)range( 
 pمقدار 

هاي  تعداد گلبول
 ديسف

7003  
)12400-2900( 

5228  
)9900-2400( 

001/0< 

شمارش مطلق 
 يلينوتروف

2814  
)9920-384( 

1915  
)7296-432( 

001/0< 

شمارش مطلق 
 ها تيلنفوس

3779  
)8466-1620( 

2927  
)6264-1364( 

001/0< 

  40750 ها تعداد پلاكت
)167000-4000( 

4371  
)188000-4000( 

377/0 

  

  
قبل و  CD8 و CD4 تفاوت ميانگين تعداد لنفوسيت هاي- 1شماره نمودار  

  بعد از درمان
  

لــق تعــداد شــمارش مط%) 31( بيمــار32 بيمــار از 10در 
 سـلول در ميكروليتـر كـاهش        1500ها به كمتر از       نوتروفيل
ها بر خلاف انتظار هميشه با افـزايش          كتلاتعداد پ . پيدا نمود 

تعـداد  ) بيمـار 32بيمـار از  14(بيماران % 43همراه نبود و در     
ها پـس از تزريـق ايمونوگلوبـولين داخـل وريـدي بـا                پلاكت

بـراي  %) 21(بيمـار 3ط  از بين اين گروه فق    . كاهش همراه بود  
 ، دريافــت كــرده بودنــد و در بقيــه مــواردIVIGاولــين بــار 

  . داشتندIVIGبيماران قبلاً هم سابقه دريافت 
پـس از   هـا     نآدر  ها     كه تعداد پلاكت   يماري ب 18ن  ياز ب 

ن ي اول ـ يبـرا ) %61(مـار يب11 ،ش همراه بود  يق با افزا  يتزر
بقه مــار ســاي ب7افــت كــرده بودنــد و فقــط ي درIVIGبــار 
  .ق داشتنديتزر

ــودار  ــدول و نم ــماره در ج ــد  2 ش ــانگين درص  مي
هـا     مثبت و ميزان تغييرات آن     CD8 و   CD4هاي    لنفوسيت

طـور   همان.  ساعت بعد از درمان آورده شده است      1قبل و 
 يـك   CD4/CD8هاي    دهد نسبت سلول    كه جدول نشان مي   

را نسبت به قبـل     داري    معنيساعت پس از درمان افزايش      
و اين افـزايش عمـدتاً بـه        ) >001/0p(دهد    ان مي از آن نش  

 مثبــت CD8هــاي  دار درصــد ســلول دليــل كــاهش معنــي
  =p).001/0(شدبا مي

  
 CD8 و CD4هـاي     ن درصد سـلول   يانگيرات م ييتغ -2جدول شماره   

  IVIGق يساعت پس از تزر 1ها قبل و  نآنسبت  مثبت و
گروه  زير

 لنفوسيتي
  قبل از تزريق

±SDميانگين  
  د از تزريقساعت بع1

±SDميانگين 
 pمقدار 

+CD4 48/6±37/33 04/6±44/34 105/0 

+CD8 43/8 ±5/28 41/8±6/26 001/0 
+/CD4  
+CD8 

37/0±25/1 4/0±38/1 001/0< 

  

  
 و قبلCD8/ CD4هاي  تيتفاوت نسبت تعداد لنفوس - 2نمودار شماره

  از درمان بعد
  

   مثبـت قبـل و     CD4هـاي     ن درصد سلول  يانگيتفاوت م 
ــس از تزر1 ــ ســاعت پ ــارآاز نظرIVIGق ي ــي يم دار  معن
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  . )<05/0p(ستين
مـار  ي ب 4 ش در يزمـا  آ مـورد هـاي     ن تمـام نمونـه    ياز ب 

ن ي ـ با كاهش همراه بود كه ا      CD4/CD8هاي    نسبت سلول 
ن ي ـ مثبت در ا   CD8هاي    ش درصد سلول  يل افزا يامر به دل  

 مـار ي ب 4ن  ي ـدر ا هـا     ش تعـداد پلاكـت    ياما افزا ،ماران بود يب
ل كـاهش در تعـداد   ي به دلياما به طور كل . توجه نبود قابل

ن داخـل   يمونوگلوبـول يق ا ي ـپـس از تزر   ها    تيمطلق لنفوس 
ز با كاهش ي نCD8و  CD4هاي   تعداد مطلق سلولي،ديور

  .همراه بود
نـشان داده شـده      3 شـماره  كـه در جـدول    طور    همان

 نسبت به قبـل از درمـان بـا          +CD4هاي    است تعداد سلول  
  .)>001/0p(شدبا مي همراهداري  معنيكاهش 

  
 CD8 و CD4هـاي     ن تعـداد سـلول    يانگيرات م ييتغ -3جدول شماره   

  IVIGق يساعت پس از تزر 1ها قبل و  نآنسبت  مثبت و

گروه  زير
 لنفوسيتي

  قيقبل از تزر
ن يانگيم
)range( 

ساعت بعد از 1
  قيتزر

 )range(ن يانگيم

 p مقدار

CD4+ 77 
1029  

)354-2279( 
001/0< 

CD8+ 
1069  

)276-2427( 

780  
)211-1886( 

001/0< 

CD4+/C
D8+  

25/1  
)59/0-97/1( 

39/1  
)61/0-16/2( 

001/0< 

  
ز ي ـ ن +CD8هـاي     ن كاهش در تعداد سـلول     يبه علاوه ا  

بـا  هـا     ن سـلول  ي ـامـا نـسبت ا    ،)>001/0p( شـود   مـي  دهيد
 همـراه   IVIGق  ي ـنسبت به قبـل از تزر     داري    معنيش  يافزا
  . )>001/0p(است

تعــداد  ق شــده ويــ تزرIVIG ين حجــم كلــياط بــارتبــ
ــول ــاي  گلب ــفه ــر  يس ــوس ب ــه طورمعك ــورد گردآد ب   د ي

)05/0p<   419/0( و-r=( .ن سـن و در     ين ارتبـاط ب ـ   يهمچن
و بعـد   ) >R=) (05/0p+388/0 ( قبـل  CD8هاي    صد سلول 

) =R+507/0 (ورد شدآم بر ي به طور مستق   IVIGق  ياز تزر 
)05/0p<(.  

  يگير هنتيج و بحث
 IVIG، مـصرف    ITP يمـار يج ب يراهاي    درمان از   يكي
 همچـون   ي از مطالعـات عوارض ـ    يشـد كـه در برخ ـ     با  مي

ن يمونوگلوبـول يا.ده است ي در مورد آن ذكر گرد     ينوتروپن
هـاي    يمـار ي از ب  ياري در بـس   ITP علاوه بر    يديداخل ور 

   )8و7(. كاربرد دارديمنيو نقص اخود ايمني 
 ITP  بـه  كودك مبتلا32 يدر مطالعه حاضر كه بر رو     

و هـا     ليحاد ومزمن انجام گرفته است، تعداد مطلق نوتروف       
را داري    معنـي  كـاهش    IVIGق  ي ـپـس از تزر   هـا     تيلنفوس

 كـه نـسبت     يطـور ه  ب ـ؛  نسبت به قبل از درمان نـشان داد       
ق يــك ســاعت پــس از تزر يــ CD4/CD8هــاي  ســلول

همراه داري    معنيش  ي با افزا  يدين داخل ور  يمونوگلوبوليا
ل كــاهش يــش بــه دلين افــزايــر مــوارد اشتيــبــود و در ب

ق يــ پــس از تزر+CD8هــاي  در درصــد ســلولدار  معنــي
، )3و2جـداول شـماره    ( بـود  يدين داخل ور  يمونوگلوبوليا

را داري  معنــيرات ييــ تغ+CD4هــاي   درصــد ســلوليولــ
   .نشان نداد
هـا   ن سلولين درصد ايانگيم در ميش ملا يك افزا يهرچند  
به علت كاهش در تعداد مطلـق       ق مشاهده شد اما     يبعد از تزر  

ز پـس از    ي ـن CD8 و CD4ي، تعداد مطلق سلول ها    يتيلنفوس
 با كاهش همراه بود كـه       يدين داخل ور  يمونوگلوبوليق ا يتزر

 ءا القـا  ي ـ يتيلنفوسهاي    ژن  آنتي هي عل بادي  آنتياحتمالاً وجود   
  .ن امر باشديل ايتواند دل ها مي اپوپتوز در آن
ــ ــط  يدر بررس ــه توس ــورت گرفت و  Berkovitch  ص

 انجام شـد، كـاهش در    ITP ماري ب 14 يهمكاران كه بر رو   
ق گـزارش شـده     ي ـپـس از تزر   هـا     لي ـتعداد مطلـق نوتروف   

همكاران بـر   و Sugitaكه توسط  گري در مطالعه د)7(.است
 به دست   يج مشابه يز نتا ي انجام شد ن   ITPمار  ي ب 49 يرو
ا بـه    ر ين كـاهش سـلول    ي چن ـ D  آنتي  اما استفاده از   ،)8(مدآ

  )9(.همراه نداشته است
ز يــ نIn vitroانجــام شــده در هــاي  ي در بررســيحتــ

ــتفاده از ا ــولياسـ ــل وريمونوگلوبـ ــن داخـ ــث يديـ  باعـ
ــايدگرانولاســ ــوز در نوتروفءون و الق ــ اپوپت ــا  لي شــده ه
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 از  يمـاران مـشكلات ناش ـ    يچ كدام از ب   ي اما در ه   )10(،است
  . عفونت گزارش نشده است

مـاران متعاقـب    يك از ب  ي ـچ  يز در ه ـ  يدر مطالعه حاضر ن   
 ين روز پـس از آن مـشكلات عفــون  يا چنـد ي ـ IVIGق ي ـتزر

ا ي يليضد نوتروف هاي    بادي  آنتياحتمالاً  . گزارش نشده است  
در مورد  . ن كاهش باشد  يل ا يدلها    لي اپوپتوز در نوتروف   ءالقا

  In vitroن مطالعـه در يز در چنـد ينها  تيكاهش تعداد لنفوس
ي دين داخل ور  يمونوگلوبوليفاده از ا  نشان داده شده كه است    

. گـردد هـا     تي پروسه اپوپتـوز در لنفوس ـ     ءتواند باعث القا   مي
 در محـصول    يتيلنفوسهاي    ژن  آنتي هي عل بادي  آنتين  يهمچن
IVIG11(.ن كاهش باشديتواند علت ا  مي(   

 ITPمـاران مبـتلا بـه    يب  و همكارانMacey در مطالعه
ها    در آن  CD8 و   CD4 يتيلنفوسگروه    زيررات در   ييكه تغ 

 مورد مطالعـه قـرار گرفـت،      IVIGق  يروز اول پس از تزر    
را نـسبت   داري    معني كاهش   CD4/CD8هاي    نسبت سلول 

  ن يــشتر مــوارد ايــبــه قبــل از درمــان نــشان داد كــه در ب
 بـوده   +CD8هـاي     ش درصـد سـلول    يل افـزا  يكاهش به دل  

ش يبـا افـزا   ها    ماران تعداد پلاكت  ين ب يبه علاوه در ا   . است
  )12(.همراه بود

مـاران مبـتلا بـه نقـص     ي كـه در ب Aukrust در مطالعه
ــيا ــ انجــام شــده نيمن ــسبت ســلول ي هــاي  ز كــاهش در ن

CD4/CD8 20   ــصرف ــس از م ــاعت پ ــر IVIG س  از نظ
بـر   Berlana مطالعه  اما در  )13(.بوده است دار    معني يمارآ

 بلافاصله پـس    ينميپوگاماگلوبوليه  مبتلا به  مارانيب روي
هـاي     در درصد و نسبت سـلول      يراتيي تغ ،IVIGق  ياز تزر 

CD4/CD8   د بتـوان   ين شـا  ي بنابرا )14(. گزارش نشده است
ا شـدت   ي ـرات  يي ـن تغ يكوتاه مدت نسبت ا    جه گرفت در  ينت
 باشـد كـه در بلنـد    يزي ـن چآممكن است متفاوت با ها    نآ

  .شود مي مدت مشاهده
 مـشخص شـده كـه       ينيتوكيل س ـ يپروفاهاي    يدر بررس 

 D  آنتـي   و IVIGق  ي ـ پـس از تزر    ي داخل سـلول   TNF-αان  يب
ن قـادر اسـت باعـث       يتوكين س ي به علاوه ا   )15(.ابدي   مي شيافزا
 از  يك ـين ممكـن اسـت      ي بنـابرا  )16(. گردد ي اپوپتوز سلول  ءالقا

 +CD8هاي    كاهش در درصد سلول   كننده    جادياهاي    سميمكان
 و بـا واسـطه      IVIGق  ي ـجـه تزر  يدر نت ها     اپوپتوز در آن   ءالقا
 ءز باعــث القــايــ نCMV Igاســتفاده از . باشــدهــا  نيتوكيســ

  . شده استNK و +CD8هاي  اپوپتوز در سلول
سه بـا   ي ـدر مقا  ن مطالعـه و   ي ـج حاصـل ازا   يبنابر نتا 

جــه گرفــت كــه يتــوان نت ي مــي مطالعــات قبلــيهــا داده
شتر موارد منجر   ي در ب  يدين ور يمونوگلوبياستفاده از ا  

البته در مـورد تعـداد   . شودها  ليبه كاهش تعداد نوتروف   
رات يي ـتغ. نه كـم اسـت    ين زم ي مطالعات در ا   ها،  تيلنفوس

 بـسته بـه نـوع       يتيلنفوس ـهاي    ر گروه يجاد شده در ز   يا
 تـا   IVIGق  ي ـ متعاقـب تزر   يگيـر   هنمونا زمان   ي يماريب

  . متفاوت باشديحدود
ك سـاعت پـس از      ي ـن  يمونوگلوبين پژوهش اثر ا   يدر ا 

بـه علـت وجـود        گرفتـه و   ق مورد مطالعه قرار   ياتمام تزر 
ها    نبودن آن  يبستر ماران و ي به ب  يت در دسترس  يمحدود

 ) بودن ي و شهرستان  يبه علت مشكلات مال   (مارستانيدر ب 
 زمان برگـشتن شـمارش      يو بررس ها     آن يريگيقادر به پ  

مـار درصـد    ي ب 11 به حد نرمـال نبـوده و فقـط در            يسلول
 يري ـگيق پ ي ساعت پس از تزر    CD8 24و CD4هاي    سلول
 ي پاسـخ بـه درمـان در طـولان         يريگيد بتوان با پ   يشا. شد

ــر ــدت،اطلاعات بهت ــرد ايم ــولي رااز عملك ن در يمونوگلوب
  . به دست آورديتيلنفوسهاي  سلول
  
  ر و تشكريتقد
ان نامـه و بـا بودجـه معاونـت     ي ـن مقاله در غالـب پا     يا

ده يران بـه انجـام رس ـ     ي ـ ا ي دانشگاه علوم پزشك   يپژوهش
ن معاونت و زحمـات     ي ا يه از همكار  سندگان مقال ياست نو 

مارسـتان  يمند، پرستار محترم درمانگاه خون ب       خانم بهره 
ن ي وهمچن ـ يقيو خانم دكتـر تـشو     ) ع( اصغر يحضرت عل 

 ينيمارستان و خانم دكتر حـس     ين ب يشگاه ا يكاركنان آزما 
 و  يقـات سـلول   ي و مركـز تحق    يو پرسنل گروه همـاتولوژ    

 يمـال سپاسـگزار  ران كي اي دانشگاه علوم پزشك يمولكول
  .و تشكر را دارند
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Changes in CD4/CD8 Ratio and Absolute Neutrophil Count after 
Intravenous Immunoglobulin Infusion in Pediatric Patients with 

Immune Thrombocytopenic Purpura 
  
  

*Sh. Ansari, MDI     A. Kazemi, PhDII     E. Shahabi, MScIII  
  
  
  
  

Abstract 
Background : Intravenous immunoglobulin (IVIG) is a plasma derived product. IVIG has been used 

in treatment of autoimmune, immunodeficiency and infectious diseases. In this study we assessed the 
effect of intravenous immunoglobulin administration on WBC, neutrophil, lymphocyte and platelet counts 
as well as the percent of CD4 and CD8 T-cell lymphocytes and number of lymphocytes in pediatric 
patients with Immune Thrombocytopenic Purpura (ITP).  

Methods: In this cross-sectional study, we analyzed blood samples from 32 patients with ITP few 
minutes before and 1 hour after completion of IVIG infusion. In all patients platelet count, white blood 
cell count and differential cell count was performed with Sysmex kx-21 before and after IVIG infusion. 
The following lymphocyte phenotypic markers of CD4 and CD8 lymphocytes were also examined. 
Statistical analysis was carried out using paired t-test (p<0.05). Correlation between age and total 
volume IVIG infused with variables was analyzed with Pearson coefficient correlation.   

Results: Cellular blood count showed significant decrease in leukocyte (p<0.001), neutrophil 
(p<0.001) and lymphocyte counts (p<0.001) 1 hour after IVIG infusion, but this changes was not 
significant in regard to the number of platelets (p=0.377). CD4/CD8 ratio increased significantly after 
IVIG infusion (p<0.001). Absolute counts of CD4 and CD8 lymphocytes significantly decreased after IVIG 
treatment (p<0.001).  

Conclusion: It seems that the IVIG decreases the Absolute Neutrophil Count (ANC) after treatment 
(without increasing the risk of infection). It can also decrease lymphocyte number. However, changes in 
the number and percentage of CD4 and CD8 lymphocytes depend on the time of sample collection after 
IVIG infusion. 

 
Keywords: 1) Intravenous immunoglobulin   2) Idiopathic thrombocytopenic purpura 
                    3) Neutrophil count                         4) Lymphocyte 
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