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Abstract 
 

Background and purpose: Asthma is a widespread chronic inflammatory disease of the 
airways that may become uncontrollable in severe subtypes, even with radical treatments. The present 
study attempts to determine the risk factors of the irreversible airway obstruction in severe asthma 
patients. 

Materials and methods: The study population were 72 patients with severe asthma, aged 16- 
75 year old. Spirometry was performed and after receiving Salbutamol the subjects were divided into two 
groups (n= 36 per group). Group I included patients with severe reversible asthma and group II had 
severe irreversible asthma. Clinical risk factors were considered including age of the first onset of asthma, 
smoking, BMI, aspirin allergy, taking corticosteroids, and history of animals contact. Moreover, the level 
of total serum IgE, and the percentage of eosinophils in peripheral blood smear and sputum were 
investigated. Afterwards, a comparison was made between the two groups. 

Results: Adult-onset rate was significantly higher in patients with irreversible asthma (P=0.34). 
Smoking rate (P= 0.003), serum IgE levels (P =0.003), percentage of sputum eosinophil (P =0.003) were 
significantly higher among patients with irreversible asthma. There was no significant difference between 
the two groups in the use of corticosteroids, BMI, aspirin sensitivity, history of contacts with animals, and 
peripheral blood eosinophil levels. 

Conclusion: Smoking is a great risk factor and its quitting is of great benefit for patients with 
asthma. Serum IgE and sputum eosinophil levels may be considered as co-factors in patients with 
irreversible asthma. 
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 هوايي در   ناپذير راه بررسي عوامل خطر تنگي برگشت
  بيماران مبتلا به آسم شديد

  
       1سياوش عابدي

       2رضا محمودي

       1علي شريف پور

       1حسين آزاده

  1مسعود عليالي
       3سعيد عابديان كناري

       4سيد جابر موسوي

       5فاطمه نجاريان ساروي

       6مهرناز مهربان

  2ك محموديباب
  

  چكيده
هاي رايج تنفسي است كه كنترل نوع شديد آن با وجود درمان تهاجمي در مـواردي   بيماري آسم از بيماري :و هدف سابقه
  .باشد ناپذير راه هوايي در بيماران مبتلا به آسم شديد مي هدف از اين مطالعه بررسي عوامل خطر تنگي برگشت. خورد شكست مي

سـاله بـا    75تا  16بيمار مبتلا به آسم شديد  72 شاهدي بوده است كه در آن –عه حاضر از نوع مورد مطال :ها مواد و روش
ناپـذير   پـذير و برگشـت   قبل و بعد از دريافت سالبوتامول به دو گروه مساوي بيماران با آسم شـديد برگشـت  ، انجام اسپيرومتري 

مصـرف    حساسـيت بـه آسـپرين، سـابقه      ط سـن ابـتلا، سـابقه   ، متوس ـBMIسـيگار،  مصرف   سن شروع آسم، سابقه. تقسيم شدند
توتال سرم و درصد ائوزينوفيل خـون محيطـي    IgEفاكتورهاي باليني و سطح  تماس با حيوانات به عنوان ريسك  كورتون، سابقه

  مقايسه شدندبا هم گروه  دوهوايي  راه هايفاكتورهاي التهاب  و خلط به عنوان ريسك
 پـذير بـوده اسـت    ناپذير به طور معناداري بـيش تـر از گـروه برگشـت     ع در بزرگسالي در گروه برگشتآسم با شرو :ها يافته

)034/0 =p( .ميزان مصرف سيگار )03/0 =p( سطح ،IgE سرم )003/0 =p( و درصد ائوزينوفيل خلط )003/0 =p(   بيماران گـروه
، سـابقه حساسـيت بـه    BMIميزان مصرف كورتـون،  . ه استپذير بود ناپذير به طور معنادار بيش تر از گروه برگشت آسم برگشت

 .اند آسپرين، سابقه تماس با حيوانات، درصد ائوزينوفيل خون محيطي در دو گروه مورد مطالعه تفاوت چنداني با هم نداشته
 سـرم و  IgEسـطح   .توصيه به قطع سيگار به عنوان فاكتور خطـري مهـم در بيمـاران آسـمي حـائز اهميـت اسـت        :استنتاج

  .باشد ناپذير مطرح مي هاي همراه در بيماران مبتلا به آسم برگشت ائوزينوفيل خلط به عنوان شاخص
  

  ناپذير، عوامل خطر پذير، برگشت آسم شديد، برگشت :واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
آسم بيماري التهابي رايج مـزمن مجـاري هـوايي بـا     

ــده، انســداد   ويژگــي ــر و عودكنن هــايي مثــل علائــم متغي
 .)1،2(باشـد  مي پذير جريان هوا و اسپاسم برونش تبرگش
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و به علت تركيبي از عوامل ژنتيكي و محيطي  )3(باشد مي
 بـه طـور قابـل    1970 شيوع آسم از دهه .)4(شود ايجاد مي

ــال    ــه و در س ــزايش يافت ــوجهي اف ــا  235، 2011ت  300ت
ــوده   ــتلا ب ــه آن مب ــان ب ــر در جه ــون نف ــد و ميلي حــدود  ان

تشخيص آن . )5(مورد مرگ را سبب شده است 250000
بر اساس الگوي علائم، پاسخ به درمان در طـول زمـان و   

از نظر باليني با توجه بـه  . )6(گيرد اسپيرومتري صورت مي
 )FEV1(دفعات علائم، حجم بازدمي با فشار در يك ثانيـه  

. )7(شـود  بنـدي مـي   و بيشينه ميـزان جريـان بـازدمي طبقـه    
-بـه  هاي هوايي به صورت خـود  پذيري تنگي راه تبرگش

خودي يا در اثر درمان با برونكوديلاتـور تظـاهر تعريـف     
هـايي از   ولي ممكن است زيرگروه. )1،8(آسم است  شده

 هـاي هـوايي يـا    راهناپذير  بيماران به سمت تنگي برگشت
(Persistant Airflow Limitation) (PAL)    كه بـا خطـر

   .)9،8(، پيشرفت كنندباشد مرگ همراه مي

PAL  كــه بــه صــورتFEV1  يــا نســبتFEV1  بــه
FVC درصد بعد از مصرف برونكوديلاتـور   70تر از  كم

دهـد و   ها رخ مـي  ، در برخي از آسمي)2(شود تعريف مي
هنـوز بـه درسـتي    . )5(آگهي بـدتري همـراه اسـت    با پيش

راه  Remodelingمشـــخص نيســـت، عناصـــر مختلـــف 
. دهـد  ريه را تحث تاثير قرار مـي  هوايي، چگونه عملكرد

ها به درستي شـناخته نشـده،    در آسمي PALروند طبيعي 
اما كاهش عملكرد ريـه در آغـاز بيمـاري و رونـد رو بـه      
افزايش آن در طـي بزرگسـالي در ايـن راسـتا مشـاركت      

در بيمـاران آسـمي شـامل     PALعوامـل خطـر   . كننـد  مي
گار، شروع حمله در بزرگسـالي، تشـديدهاي مكـرر، سـي    

مواجهات شغلي، التهاب ائوزينوفيليـك مـداوم، افـزايش    
هاي هوايي و مصرف نـامنظم داروهـا    پذيري راه تحريك

فهم سير عملكـرد ريـه و الگـوي عوامـل خطـر      . باشد مي
در بيمـاران مبـتلا بـه آسـم بـراي       PALپيشرفت به سوي 

هاي پيشگيري  تعيين اين كه چطور و چه زماني استراتژي
شود تا عوارض درازمدت بيماري كاهش  و درمان انجام

مـا    بـالاي آسـم در منطقـه    يابد، با توجـه بـه شـيوع نسـبتاً    
  .كند ضرورت انجام اين مطالعه را تبيين مي

  مواد و روش ها
بيمار مبـتلا   72شاهدي حاضر با بررسي  مطالعه مورد

كننده بـه درمانگـاه ريـه بيمارسـتان      به آسم شديد مراجعه
بـر اسـاس مطالعـات قبلـي و     . ام شـد سـاري انج ـ ) ره(امام

 ايـن تعـداد  ) β=0.2و  0.05α=(فرمول حجم نمونه   محاسبه
 75تـا   16بـراي تمـام بيمـاران    . حجم نمونه به دست آمد

ريـوي  كننده به درمانگاه ريه تست عملكـرد   ساله مراجعه
 آگونيســت 2βســاعت بعــد از قطــع  12  حــداقل بــه فاصــله

رادي كه مبتلا بـه تنگـي   سپس در اف. اثر انجام شد طولاني
تسـت   )هاي اسـپيرومتري  بر اساس يافته(راه هوايي بودند 

بعـد از    دقيقـه  15  بار ديگر به فاصـله  عملكرد ريوي يك
دريافت دو پاف برونكوديلاتور گرفته شد تـا در مقايسـه   

ناپـذيري تنگـي    پذيري يـا برگشـت   با تست اوليه برگشت
ري ساختاري ريه بيماران با بيما. راه هوايي مشخص شود

ــره ( ــروزيس، برونشــكتازي و غي ــد سيســتيك فيب از ) مانن
مطالعه خارج شدند و از ميان اطلاعـات ثبـت شـده تمـام     

بيمـار   36پـذير و   بيمار مبتلا به آسم برگشـت  36بيماران 
ناپـذير كـه از نظـر جـنس و سـن       مبتلا بـه آسـم برگشـت   

   .سازي شدند، وارد مطالعه شدند همسان
ــي 10 ــي از نم سـ ــت   سـ ــاران جهـ ــون بيمـ ــه خـ ونـ
ــدازه گيــري ائوزينوفيــل و نوتروفيــل خــون محيطــي و   ان
سرم گرفته شد و نمونه خلط تمام  IgEگيري سطح  اندازه

بيماران جهت بررسي ميزان ائوزينوفيل و نوتروفيل خلـط  
توسـط پاتولوژيســت در ظــروف سربسـته بــه آزمايشــگاه   

  متغيرهــايي ماننــد ســن شــروع آســم، ســابقه. ارســال شــد
  ، متوسط سن ابتلا بـه آسـم، سـابقه   BMIمصرف سيگار، 

ــا    ــون و تمــاس ب ــه آســپرين، مصــرف كورت حساســيت ب
نامه در دوگـروه مقايسـه شـدند و     حيوانات توسط پرسش

، 16ي  نسـخه شـماره   SPSSافـزار   هاي مطالعه با نـرم  داده
توسط آزمون تـي مسـتقل و مربـع كـاي مـورد تجزيـه و       

هـا   نـوع توزيـع داده   تحليل قرار گرفت و جهت تشخيص
ســطح . اســتفاده شــد kolmogorov-smirnovاز آزمــون 
 .درنظرگرفته شد 05/0 معناداري
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  و بحث يافته ها
درصدي از بـالغين مبـتلا بـه آسـم بـا وجـود درمـان        

انسـداد   .)11 ،10(كننـد  پيشرفت مي PALمناسب به سمت 
 COPDهاي هوايي در ايـن بيمـاران ممكـن اسـت از      راه

ار غيـر قابـل تمـايز باشـد و شـايد ناشـي از       ناشي از سـيگ 
ــاختماني راه  ــرات سـ ــورت    تغييـ ــه صـ ــوايي بـ ــاي هـ هـ

Remodeling ــد ــه  . )12(باشــ ــتلا بــ ــاران مبــ  PALبيمــ
بعـــد از  FEV1تـــري دارنـــد و  آگهـــي ضـــعيف پـــيش

مـرگ ناشـي از آسـم و      كننده گويي برونكوديلاتور پيش
و  Guerra  مطالعــه .)14 ،13(باشــد مــرگ و ميــر كلــي مــي

بيمــار آســمي نشــان داد در    2552اران بــر روي همكــ
سال بوده است،  25ها  گروهي كه سن شروع آسم در آن

بـه   PALپيشـرفت بـه سـمت      ائوزينوفيلي خون به عـلاوه 
تر بوده اسـت و در افـرادي كـه سـن شـروع       وضوح بيش

سـال بـوده اسـت، اسـتعمال سـيگار       25ها بعد از  آسم آن
بــوده  PALد فــاكتور بــراي ايجــا   تــرين ريســك  مهــم
هـايي در جهـت ايـن     در مطالعه حاضر نيز داده. )16(است
ها به دست آمد و نشـان داده شـد كـه ميـانگين سـن       يافته

ــه طــور    شــروع آســم در گــروه آســم برگشــت  ــذير ب ناپ
تـــر بـــوده اســـت و در گـــروه آســـم   معنـــاداري پـــايين

طـور معنـاداري    ناپـذير تعـداد افـراد سـيگاري بـه      برگشت
بنـابراين بـه نظـر    ). 1جـدول شـماره   ( تر بـوده اسـت   بيش
تـر،   رسد كه در صورت شـروع آسـم در سـنين پـايين     مي

باشد و سـيگار   تر مي بيش PALاحتمال پيشرفت به سمت 
باشـد   مـي  PALيكي از فاكتورهاي مهم دخيل در ايجاد 

تواند به طور  كه توصيه به ترك آن در بيماران آسمي مي
ت به سـمت تنگـي   توجهي از ايجاد عوارض و پيشرف قابل

   .هاي هوايي بكاهد ناپذير راه برگشت

انجام شد سـن   Ten Brinkeاي كه توسط  مطالعه در
ســـيگار، وضـــعيت آتـــوپي،     شـــروع آســـم، ســـابقه  

 NOهاي هـوايي بـا برونكوديلاتـور،     ناپذيري راه  برگشت
توتـال و ائوزينـوفيلي يـا     IgEبازدمي، ائوزينوفيل خـون،  

ــوان ف  ــه عن ــوتروفيلي خلــط ب   اكتورهــاي خطــر بررســي ن
مستقيمي بـا    شدند كه عنوان شد، ائوزينوفيلي خلط رابطه

ــذير راه تنگــي برگشــت  ــاب   ناپ ــوايي دارد و الته ــاي ه ه
هـاي هـوايي در ايجـاد تنگـي برگشـت       ائوزينوفيليك راه

. )8(پذير راه هوايي در مبتلايان به آسم شديد نقش دارد نا
هاي حاصـل از   در پژوهش حاضر نيز در جهت تاييد داده

هــاي  ســرم و ائوزينوفيــل راه IgEمطالعــات قبلــي، ميــزان
ناپـذير، بـه    خلط در گروه آسم برگشـت   هوايي در نمونه

پـذير   طور معناداري بالاتر از گروه مبتلا به آسم برگشـت 
 سـرم و  IgEاين يافتـه ميـزان  ). 1نمودارشماره( بوده است

 فاكتورهـاي آسـم   ائوزينوفيل خلط را بـه عنـوان ريسـك   
هـا در   گيـري آن  كند كه انـدازه  ناپذير مطرح مي برگشت

توانـد راه آسـاني درجهـت شناسـايي      معاينات بـاليني مـي  
ناپـذير پيشـرفت    بيماراني باشد كه به سمت آسم برگشت

هـا مـدنظر قـرار     تري بـراي آن  كنند تا درمان تهاجمي مي
  .گيرد

مصــرف كورتــون،   ، ســابقهBMI  بررســي و مقايســه
ــات و درصــد     ــا حيوان ــاس ب ــپرين، تم ــه آس حساســيت ب

ــه عنــوان فــاكتور  هــاي خطــر  نوتروفيــل خــون و خلــط ب
احتمالي، ارتباط معناداري را در دو گـروه مـورد مطالعـه    
ــوان     ــه عن ــد ب ــه نمــي توان ــن مطالع ــق اي ــداد و طب نشــان ن

ناپذير محسوب شوند  فاكتورهاي دخيل در آسم برگشت
  ).1مارهجدول ش(

  

  
  

در دو  IgEسـرمي   سـطوح توتـال   Error Barنمـودار :1نمودار شماره 
  مورد مطالعه گروه
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  ي خصوصيات فردي و آزمايشگاهي و باليني در دو گروه مورد مطالعه جدول مقايسه :1دول شماره ج
  

ناپذيرمبتلا به آسم برگشت پذير مبتلا به آسم برگشت سطح معني داري ### 

نفر22 نفر 19 47/0 مرد
نفر14 نفر 17 زن

  )نيانگيم ± اريانحراف مع(  سن بيماران 75/13±28/48 18/10±94/47 68/0
034/0 71/10±66/35 34/12±78/29 )نيانگيم ± اريانحراف مع( سن شروع بيمار
24/0 32/4±06/28 515/5±75/26 )نيانگيم± اريانحراف مع( )BMI (توده بدنيهنماي
نفر4 نفر 0 11/0  سابقه حساسيت به آسپرين

نفر11 نفر 9 59/0  سابقه تماس با حيوانات

نفر11 نفر 4 07/0  سابقه مصرف كورتون

نفر10 نفر 3 03/0  سابقه مصرف سيگار

19/0 22/2  06/3  )درصد( ائوزينوفيل خون محيطي

003/0 06/2  47/9  )درصد( ائوزينوفيل خلط

63/0 53/58  83/65  )درصد( ل خون محيطينوتروفي

085/0 39/42 75/62  )درصد( نوتروفيل خلط
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