
  

  

  

  

  

  

  

  

  

 به عنوان فاکتور مهارکننده مهاجرت ماکروفاژ ي غلظت ادراريبررس
  در کودکان مبتلا به عفونت دستگاه ادراري کننده احتمالي پيلونفريت حاد ييپيشگو

                  ،۵انيد چاليدکتر حم،  ۵انيد چاليدکتر مج،  ۴يميندا نج،  ۳ينيتا حسيدکتر رز، ٭ ۲ سيد محمد فرشته نژاد،  ۱دكتر حسن اتوکش

   ۵تيدکتر آرش بدا،  ۶يدود مهيکتر سعد،  ۶يد صباغيدکتر سع،  ۶يزديدکتر رضا سلمان 

 چکيده
دومين عفونت شايع باكتريال در كودكان محسوب ) UTI) Urinary Tract Infection عفونت مجاري ادراري يا :سابقه و هدف

هـاي كليـوي، ماكروفاژهـا وارد       ي انواع آسـيب   در زمان التهاب و همه    . گردد که يکي از عوامل ايجاد کننده اسکارهاي کليوي است         مي
ي مهـاجرت ماكروفـاژ يـا       فاكتور مهاركننـده  . ها با شدت التهاب همبستگي قابل توجهي دارد       شوند و تعداد آن   افت پارانشيم کليه مي   ب

MIF) Macrophage Migration Inhibitory Factor (گردد هاي التهابي ترشح  مي به طور قابل توجهي در پاسخ به محرك
هاي مجاري   در عفونت  MIFاين مطالعه با هدف بررسي نقش       . كنديب بافت كليوي بازي مي    نقش مهمي در آس   که  رسد   به نظر مي   و

  . به پيلونفريت حاد، سيستيت حاد و هم چنين گروه شاهد به انجام رسيد در کودکان مبتلاMIFي ترشح ادراري ادراري و مقايسه
 کودک ٨ کودک مبتلا به پيلونفريت حاد و ٢٥(راري  كودك مبتلا به عفونت اد٣٣ي تحليلي، در اين مطالعه :ها مواد و روش

از تمامي افراد مورد ، midstreamهاي ادراري استريلونهـنم.  كودك سالم وارد مطالعه شدند٤٠و) مبتلا به سيستيت حاد
وسط اطلاعات ت. آوري شد و به وسيله کراتينين ادرار تصحيح شد جمعELISA به روش MIFگيري غلظت مطالعه جهت اندازه

و نيز  Independent-t test ،One Way ANOVAهاي آماري  مورد آناليز قرار گرفت و از آزمونSPSS 13افزار آماري نرم
  .استفاده شد)  ROC) Receiver Operating Curveآناليز 

) A (pg/µmol creatinine  )۷۸/۲۳ =SEMگروه  ( در بيماران مبتلا به پيلونفريت حادMIF/Crنگين نسبت ادراري ميا :يافته ها
)  Cگـروه  ( و در افـراد سـالم   ۵۸/۱) B (pg/µmol creatinine) ۵۹/۰ =SEMگروه ( ، در بيماران مبتلا به سيستيت حاد ۱۴/۶۶

pg/µmol creatinine) ۳۵/۰ =SEM (۸۵/۱دست آمد که در گروه  بهAهاي داري بالاتر از گروهطور معني بهB) ۰۰۱/۰< P  ( و
C) ۰۰۱/۰< P  (نتايج آناليز   . ودبROC       نشان داد كه نسبت ادراري MIF/Cr  توانـد بـه عنـوان يـك شـاخص          مي   طور بالقوه    ، به

ــراق پيلونفريــت حــاد از وضــعيت نرمــال     و حتــي از ]  Area Under Curve(AUC)=۹۵۹/۰ و P >۰۰۱/۰[ســودمند در افت
    وpg/µmol creatinine ۳۹/۵  ادير شـاخص معـادل  مورد توجه قرار بگيرد و مق)  P ،۹۶۰/۰=AUC >۰۰۱/۰(سيستيت مزمن 

pg/µmol creatinine ۹۰/۴باشند به ترتيب بهترين مقادير جهت تفکيک پيلونفريت حاد از شرايط نرمال و سيستيت حاد مي.  
تيت حاد و  ادرار را در بيماران مبتلا به پيلونفريت حاد، مبتلايان به سيسMIFمطالعه حاضر نخستين بار سطح  :نتيجه گيري

که افزايش نسبت يابد در حالي ادرار در سيستيت حاد افزايش نميMIF/Crگروه كنترل مقايسه کرده و نشان دادكه نسبت 
MIF/Crي حاضر قابل توجه بود و نشان داده شد که نسبت ادراري  ادرار در بيماران مبتلا به پيلونفريت حاد در مطالعه
MIF/Cr باشدبين سيستيت و پيلونفريت حاد مي آزمون حساسي براي افتراق.  

  فاکتور مهارکننده مهاجرت ماکروفاژ، پيلونفريت حاد، سيستيت حاد :ان کليديگواژ

  )مجله پژوهشي دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي(پژوهنده 

   ۲۸۶ تا ۲۷۹  صفحات، ۶۴ پي در پي,  ۴شماره , دهم سيزسال

  ۱۳۸۷  و آبانرهم

  ۱۸/۷/۸۶  تاريخ دريافت مقاله 
 ١٢/٣/٨٧   تاريخ پذيرش مقاله

 ايران، دانشگاه علوم پزشكي ، گروه اطفال  استاديار  . ۱
   .٠٩١٢٥٢٠٧٥٩٥ :  همراهلفنت. ايران دانشگاه علوم پزشكي ،  دانشجوي پزشکي : نويسنده مسؤول. ٭  ۲
  ايران  دانشگاه علوم پزشكي دانشجوي پزشکي ،   .  ٤                                          ايراندانشگاه علوم پزشكي دستيار فوق تخصصی نفرولوژی اطفال ،  .  ٣
  ايرانگاه علوم پزشكي دانشدکتراي علوم آزمايشگاهی ،  .  ٦                                                                                                                       عموميپزشك .  ٥
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  هقدمم
يا ) Urinary Tract Infection( مجاري ادراري    عفونت

دومين عفونت شايع باكتريال در كودكـان محـسوب          UTIيا  

تـشخيص ايـن عفونـت، بـه خـصوص پيلونفريـت            . گـردد مي

م غيراختـصاصي در ايـن گـروه        ي ـنوزادان، به دليل ايجـاد علا     

 عفونــت ادراري، تــرين عارضــهاز ســويي مهــم. دشــوار اســت

       توانــد منجــر بــه افــزايش كــه مــياســکارهاي كليــوي اســت 

        رسـد  بـه  نظـر مـي      ). ۱( فشار خون و نارسايي كليـوي شـود       

ي اسکارهاي کليوي بـه دنبـال عفونـت ادراري،          اد کننده ـايج

آسيب اينترستيشيال مرتبط با پاسخ التهابي شديد پيلونفريت 

فاكتورهاي متعددي در آسيب بافت پارانشيم نقـش        . باشدمي

هــا، سيــستم تــوان گرانولوســيتجملــه مــي كــه از آندارنــد

ي در زمان التهـاب و همـه      . را نام برد  ... كمپلمان، ماكروفاژ و    

هــاي كليـوي، ماكروفاژهــا وارد بافـت پارانــشيم   انـواع آسـيب  

ها بـا شـدت التهـاب همبـستگي         شوند و تعداد آن   كليوي مي 

  . قابل توجهي دارد

 MIFروفـــاژ يـــا ي مهـــاجرت ماك    فـــاكتور مهاركننـــده

)Macrophage Migration Inhibitory Factor( در ،

 فعال شـده    Tهاي  سلولابتدا به عنوان محصول ماكروفاژها و       

معرفي شد؛ اما امروزه مشخص شده است كـه ايـن پـروتئين             

هاي بافت مزانشيم، پارانشيم    اي از سلول  توسط طيف گسترده  

ابل تـوجهي در     به طور ق   MIFژن  . شودتليال توليد مي  و اپي 

هاي التهابي بيان شده و منجر بـه ترشـح آن           پاسخ به محرك  

رسـد نقـش مهمـي در آسـيب         از اين رو به نظر مي     . گرددمي

  ). ۲( كندبافت كليوي بازي مي

دست آمده، تعداد مطالعاتي كـه در           با توجه به اطلاعات به    

ها نقش ماكروفاژها در عفونت حـاد كليـوي بررسـي شـده             آن

ــوده و نقــش  باشــد، ــسيار كــم ب          در کودکــان مبــتلا MIF ب

بنـابراين  . اي ارزيابي نشده است   به پيلونفريت در هيچ مطالعه    

هاي مجاري  در عفونتMIFاين مطالعه با هدف تعيين نقش 

    در کودکــان مبــتلا MIFي ترشــح ادراري ادراري و مقايــسه

   د به پيلونفريت حاد، سيـستيت حـاد و همچنـين گـروه شـاه        

تـوان بـه يـك روش       رسد؛ که در اين صورت مـي      به انجام مي  

هـا از يكـديگر     غيرتهاجمي و حساس براي افتراق اين بيماري      

  .دست يافت

  ها مواد و روش
 كـودك مبـتلا بـه عفونـت         ۳۳ي تحليلـي        در اين مطالعـه   

ــدند   ۴۰ادراري و ــه ش ــالم وارد مطالع ــودك س ــان .  ك     کودک

روش غيراحتمــالي آســان  مبــتلا بــه عفونــت ادراري بــه    

)Convenience (    از مــراجعين بــه بيمارســتان حــضرت    

شهر تهران انتخاب شدند و افراد گـروه شـاهد          ) ع(علي اصغر   

نيز از کودکان سالم که فاقد هرگونه سـابقه ابـتلا بـه عفونـت        

ادراري بوده و از نظر سني نيز با گـروه بيمـاران جـور بودنـد،                

  .انتخاب شدند

 MIFگيري غلظت   ي ادراري بيماران جهت اندازه    ها    نمونه

علاوه، از داوطلبان سـالم نيـز بـراي         به. آوري شدند ادرار جمع 

هـاي  تمـامي نمونـه   . ي ادراري گرفته شـد    آناليز ادراري نمونه  

 C۴°آوري شده در دمـاي       جمع midstreamادراري استريل   

ــه مــدت حــداكثر  ــردازش نگهــداري و  ۶ب          ســاعت قبــل از پ

 g۱۵۰۰× دقيقـه بـا سـرعت        ۱۰به دنبال آن ادرار به مـدت        

سانتريفوژ شد تا رسوبات سلولي جدا شـوند و سـپس غلظـت             

MIF       ادرار با استفاده از روش ELISA گيري شـده و     اندازه

  .با كراتينين ادرار اصلاح شد

اي و نيز غلظـت        ساير متغيرها نيز ازجمله متغيرهاي زمينه     

ضـمناً تعـداد    . گيري شـد  و گروه اندازه  کراتينين ادرار در هر د    

در خـون، و نيـز      ) PMN(اي  هاي سفيد و چندهـسته    گلبول

ESRگرديد در کودکان مبتلا به عفونت ادراري ثبت مي .  

   از کليه بيماران مبتلا به عفونت ادراري در فاز حاد بيمـاري   

 به عمل آمده و بر اساس نتايج آن،         DMSAاي  اسکن هسته 

 ۲۵(عفونت ادراري به دو گروه پيلونفريت حاد        کودکان داراي   

  .تقسيم شدند)  نفر۸(و سيستيت حاد ) نفر

  SPSS.13افــزار آمــاري در نهايــت اطلاعــات توســط نــرم   

  ايهصـرها از شاخـان متغيـراي بيـب. دـل شـزيه و تحليـتج

      بررسي غلظت ادراري فاکتور مهارکننده مهاجرت ماکروفاژ                                                                 ندهدو ماهنامه پژوه/  ٢٨٠
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ــز    ــانگين و نيـ ــي و ميـ ــد فراوانـ ــون درصـ ــزي همچـ          مرکـ

ــاخص ــار   ش ــراف معي ــدگي انح ــاي پراکن  SEMو ) SD(ه

)Standard Error of Mean (ــد ــتفاده ش ــت . اس جه

 ها در چنين نسبت آن   هم  ادرار و  MIFي كراتينين و    مقايسه

 و Mann-Whitney U-testهـاي آمـاري   دو گروه، آزمون

Independent-t test   ضـمن  .  مورد اسـتفاده قـرار گرفـت 

) ROC) Receiver Operating Curveکه از آنـاليز  آن

گــويي کننــدگي بــه منظــور ارزيــابي و مقايــسه تــوان پــيش

  متغيرهاي مختلف مورد بررسي در ابتلا بـه پيلونفريـت حـاد            

 AUCتفاده گرديـد و سـطح زيـر نمـودار يـا             در کودکان اس  

)Area Under Curve (   جهت مقايسه قـدرت متغيرهـاي

    نيـز   ANCOVAآزمـون   . مختلف با يکديگر محاسـبه شـد      

  ج    لف در نتايـيرهاي مختـگر متغلهـبه منظور ارزيابي اثر مداخ

در تمـامي آناليزهـاي   . قـرار گرفـت  دست آمده مورد اسـتفاده     به

   در نظـر   % ۹۵داري معـادل    گرفتـه، سـطح معنـي     آماري انجـام    

پژوهشگران در کليه مراحل پژوهش به اصول عهدنامـه         و  گرفته  

  .باشد محفوظ ميايشان و اطلاعات نزد ندهلسينکي پايبند بود

   هايافته

 بيمـار   A(  ،۸گـروه   ( كودك مبتلا بـه پيلونفريـت حـاد          ۲۵    

) Cگروه   ( كودك سالم  ۴۰و  ) Bگروه  (مبتلا به سيستيت حاد     

 A  ،Bهاي  ميانگين سني افراد در گروه    . وارد اين مطالعه شدند   

) SEM (۱۷/۵۰ ، )۷۳/۱۵ =SEM= ۶۲/۵(ترتيـــب  بـــهCو 

ســـاير متغيرهـــاي .  مـــاه بـــودSEM (۶۰= ۴۲/۷( و ۱۴/۷۱

ي بيماران  گيري شده هاي اندازه چنين غلظت  دموگرافيک و هم  

  .است فهرست شده۱و گروه شاهد در جدول 

   در سه گروه مورد مطالعهMIF/Cr ادرار و نسبت MIF ،Crن يانگي، ميک مشخصات دموگراف‐۱ جدول

  گروه
تعداد 

  )نفر(
  توزيع جنسي

  ميانگين سن
  )ماه(

 MIFميانگين 
  ادرار
(pg)  

 Crميانگين 
  ادرار

(mg/dl)  

 MIF/Crميانگين 
  ادرار

  )pg/µmol کراتينين(

A 
  ۲۵  پيلونفريت حاد

  %)۸ (۲: پسر
  %)۹۲ (۲۳: دختر

۱۷/۵۰  
)۶۲/۵= SEM(  

۳۶/۳۴۸۳  
)۹۵/۴۹۲= SEM(  

۹۳  
)۱۸/۱۴= SEM(  

۱۴/۶۶  
)۷۸/۲۳= SEM(  

B 
  ۸  سيستيت حاد

  %)۲۵ (۲: پسر
  %)۷۵ (۶: دختر

۱۴/۷۱  
)۷۳/۱۵= SEM(  

۱۳/۲۵۴  
)۷۶/۱۰۹= SEM(  

۵/۱۵۳  
)۶۱/۲۵= SEM(  

۵۸/۱  
)۵۹/۰= SEM(  

C 
  ۴۰  شاهد

  %)۵/۶۲ (۲۵: پسر
  %)۵/۳۷ (۱۵: دختر

۶۰  
)۴۲/۷= SEM(  

۸۳/۳۳۸  
)۳۰/۶۷= SEM(  

۶۳/۱۷۲  
)۵۱/۱۱= SEM(  

۸۵/۱  
)۳۵/۰= SEM(  

  
ــا کــراتينين ادرار، MIF  پــس از اصــلاح غلظــت ادراري    ب

هاي مختلف مـورد     در گروه  MIF/Crميانگين نسبت ادراري    

 pg/µmol creatinine: گونـه بـه دسـت آمـد    مطالعه ايـن 

)۷۸/۲۳ =SEM (۱۴/۶۶     ريت حاد   در بيماران مبتلا به پيلونف

 A( ،pg/µmol creatinine) ۵۹/۰ =SEM (۵۸/۱گروه (

 pg/µmolو ) Bگـروه  (در بيماران مبتلا به سيستيت حاد 

creatinine) ۳۵/۰ =SEM (۸۵/۱ در افراد سالم گروه C.  

دهـد کـه نـسبت ادراري        نتايج آنـاليز تحليلـي نـشان مـي      

MIF/Cr   در گروه Aي هاداري بالاتر از گروهطور معني بهB 

)۰۰۱/۰< p ( وC) ۰۰۱/۰< p (۱ايج در نمودار ـاين نت. بود   

  .نيز نشان داده شده است

 نشان داده شده است، متغيرهاي      ۲طور كه در جدول        همان

  بـا يكـديگر مقايـسه       B و Aهـاي   مختلفي در بيمـاران گـروه     

 در بيمـاران    MIF/Crعلاوه بر نسبت بـالاي ادراري       . اندشده

 ESR، )كــه قــبلاً بــه آن اشــاره شــد(ت مبــتلا بــه پيلونفريــ

)۰۲۱/۰=P( غلظـــت ،MIF ادرار )۰۰۱/۰< P ( و شـــمارش

PMN   ۰۲۳/۰( سرم=P (       نيز در بيماران مبتلا به پيلونفريـت

داري بالاتر از مبتلايان بـه سيـستيت حـاد          طور معني حاد، به 

ــود ــي   . ب ــاري معن ــتلاف آم ــيچ اخ ــر، ه ــوي ديگ          داري از س

   مخـصوص ادرار، دمـاي بـدن و شـمارشنن وزـن ميانگيـبي

  ٢٨١/                                        دکتر حسن اتوکش و همکاران                                 ۱۳۸۷ مهر و آبان,  ۶۴، پي در پي ۴شماره 
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 مـشاهده   B و Aهـاي   هاي سفيد سرم در بيماران گروه     گلبول

 نشان داد كه    ANOVAبا آزمون   تر   آناليز آماري بيش  . نشد

 در MIF/Crدار ميــان نــسبت ادراري تفــاوت آمــاري معنــي

بيماران مبتلا به پيلونفريـت حـاد و سيـستيت حـاد، از نظـر               

كننـدگي احتمـالي كـراتينين     آماري مستقل از اثـر مخـدوش      

  ).P=۰۳۹/۰(ادرار است 

  

  

  

  

  

  

  

  
  
  
  
  

  
  

        MIF/Crاختلاف آماري معني داري بين ميانگين سطح ادراري .  در سه گروه مورد مطالعهMIF/Cr پراکندگي مقادير سطح ادراري ‐۱نمودار 

            عدم وجود اختلاف آماري ). P >۰۰۱/۰(و گروه شاهد ) P >۰۰۱/۰(مبتلايان به سيستيت حاد در مبتلايان به پيلونفريت حاد با دو گروه 

  ).P = ۶۱۵/۰( در مبتلايان به سيستيت  حاد و گروه شاهد MIF/Crمعني دار بين ميانگين سطح ادراري 
  

  B و Aهاي مختلف ادراري و خوني در دو گروه  مقايسه شاخص‐۲جدول 

  متغير
A 

  پيلونفريت حاد
B 

 P-value  سيستيت حاد

  (pg) ادرارMIFميانگين 
۳۶/۳۴۸۳  

)۹۵/۴۹۲= SEM(  
۱۳/۲۵۴  

)۷۶/۱۰۹= SEM(  
  *۰۰۱/۰<  

  (mg/dl)  ادرارCrميانگين 
۹۳  

)۱۸/۱۴= SEM(  
۵/۱۵۳  

)۶۱/۲۵= SEM(  
 *۰۴۵/۰  

  )pg/µmol کراتينين( ادرارMIF/Crميانگين 
۱۴/۶۶  

)۷۸/۲۳= SEM(  
۵۸/۱  

)۵۹/۰= SEM(  
  *۰۰۱/۰<  

 وزن مخصوص
۰۱۲/۱  

)۰۰۲/۰= SEM(  
۰۱۱/۱  

)۰۰۵/۰= SEM(  
۸۰۶/۰  

  )سانتيگراد( درجه حرارت بدن
۰۱/۳۸  

)۱۳/۰= SEM(  
۲۵/۳۷  

)۷۵/۰= SEM(  
۱۱۵/۰  

WBC  (/µl) 
۱۶۹۴۸  

)۵۲/۱۶۵۷= SEM(  
۵/۱۰۶۸۷  

)۵۷/۱۶۳۶= SEM(  
۰۵۲/۰  

PMN (/µl) 
۵۸/۱۳۷۴۶  

)۶۴/۲۱۱۶= SEM(  
۱۰۴۸۵  

)۸۰۹۱= SEM(  
۶۴۴/۰  

ESR (mm/h) 
۹۵/۵۳  

)۱۷/۶= SEM(  
۶۰/۲۰  

)۹۲/۸= SEM(  
*۰۲۱/۰  

  )P>۰۵/۰( اختلاف آماري معني دار *                                

      بررسي غلظت ادراري فاکتور مهارکننده مهاجرت ماکروفاژ                                                                 ندهدو ماهنامه پژوه/  ٢٨٢
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 نـــشان داد كـــه نـــسبت ادراري ROC   نتـــايج آنـــاليز 

MIF/Cr  تواند به عنـوان يـك شـاخص        طور بالقوه مي   ، به

ــت حــاد ا  ــراق پيلونفري ــال ســودمند در افت ز وضــعيت نرم

)۰۰۱/۰< P ۹۵۹/۰ و=AUCــودار ــي از ) ۲ ، نمــ و حتــ

) ۳ ، نمودار    P   ، ۹۶۰/۰=AUC >۰۰۱/۰(سيستيت مزمن   

  . مورد توجه قرار بگيرد

 نـشان داده شـده      ۵  و ۴طـور كـه در نمودارهـاي            همان

    دهد که مقادير شاخص     نشان مي  ROCاست، نتايج آناليز    

)cut-point ( معـادل  pg/µmol creatinine۳۹/۵ و  

pg/µmol creatinine ۹۰/۴   به ترتيب بهتـرين مقـادير 

جهت تفکيک پيلونفريت حاد از شرايط نرمال و سيـستيت          

 در pg/µmol creatinine ۳۹/۵مقـدار  . باشـند حاد مي

  تفکيک بيماران مبتلا به پيلونفريت حاد از افراد سالم 

 ن هم چني . باشدمي% ۵/۹۲و ويژگي   % ۹۲ساسيت  داراي ح 

 نيــز از حــساسيت pg/µmol creatinine ۹۰/۴مقــدار 

در تفکيـــک بيمـــاران مبـــتلا بـــه % ۱۰۰و ويژگـــي % ۹۲

سيـستيت حـاد برخـوردار      مبتلايـان بـه     پيلونفريت حاد از    

  .باشدمي

ــن و    ــر ايـ ــلاوه بـ ــانعـ ــودار   همـ ــه در نمـ ــه کـ               ۶گونـ

      از قـدرت   MIF/Crداده شده اسـت، نـسبت ادراري         نشان

کنندگي بيش تري نسبت بـه سـاير متغيرهـا در           شگويي  پي

تشخيص پيلونفريت حاد از سيستيت حاد برخوردار اسـت؛         

بـيش تـري در مقايـسه       ) AUC(چرا که سطح زير نمودار      

  P (۹۷۳/۰=AUCMIF/Cr=۰۰۲/۰[(با ساير متغيرهـا دارد  

ــر  ) P (۸۰۰/۰=AUCPMN  ، )۰۵۵/۰=P=۰۵۰/۰(در براب

۷۹۳/۰=AUCESR  ۱۰۶/۰( و=P (۷۴۷/۰=AUCWBC .[  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

  

  براي ROC (Receiver Operating Curve) آناليز‐۲مودار ن

در ) pg/µmol کراتينين( بر حسب MIF/Crسطح ادراري متغير

سطح زير  = ۹۵۹/۰[تشخيص  پيلونفريت حاد از شرايط نرمال  

   ]P > ۰۰۱/۰و ) AUC(نمودار 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

 براي ROC (Receiver Operating Curve) آناليز ‐۳نمودار 

در ) pg/µmol کراتينين(  بر حسب MIF/Crمتغير سطح ادراري 

سطح  = ۹۶۰/۰[ حاد از سيستيت حاد ستيت مزمنيستشخيص 

  ]P > ۰۰۱/۰و ) AUC(زير نمودار 

  ٢٨٣/                                             دکتر حسن اتوکش و همکاران                            ۱۳۸۷ مهر و آبان,  ۶۴ي در پي ، پ۴شماره 
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 کراتينين(  بر حسب MIF/Cr  مقادير سطح ادراري ‐٤نمودار 

pg/µmol ( در افراد مورد مطالعه در دو گروه کنترل و مبتلايان به

 MIF/Crچين بيانگر سطح ادراري  خط  نقطه . پيلونفريت حاد

-باشد؛ که داراي بهترين شاخص  ميpg/µmol۳۹/۵ کراتينينمعادل 

% = ۹۲(هاي ارزش تشخيصي در پيشگويي پيلونفريت حاد است 

  ).ويژگي% = ۵/۹۲حساسيت و 

  

  

  

  

  
  
  

  

  

  

  

  

 کراتينين(  بر حسب MIF/Cr مقادير سطح ادراري ‐٥نمودار 

pg/µmol ( در افراد مورد مطالعه در دو گروه مبتلايان به

چين بيانگر سطح خط  نقطه . يت حادپيلونفريت حاد و سيست

باشد؛ که داراي   ميpg/µmol۹۰/۴ کراتينين  معادلMIF/Crادراري 

هاي ارزش تشخيصي در پيشگويي پيلونفريت حاد بهترين شاخص

  ).ويژگي% = ۱۰۰حساسيت و % = ۹۲(است 

  
  
  
  
  
  
  

  
  

 Receiver)ز يآنال) AUC(ر نمودار يسه سطح زي  مقا‐٦نمودار 

Operating Curve) ROCص ي مختلف در تشخيرهاي متغ

 MIF/Crيسطح  ادرار. ت حاد يستيت حاد و سيلونفري پيافتراق

)۹۶۲/۰ = AUC ۰۰۲/۰ و = P  (ص  ين  قدرت را  در تشخيشتريب

 ESRت حاد نسبت به يستيت حاد و سيلونفري پيافتراق

)۸۳۳/۰ = AUC ۰۲۳/۰ و  = P( شمارش ،WBC سرم 

)۶۵۲/۰ = AUC ۲۹۸/۰ و  =P (يو سطح ادرار Cr) ۲۸۱/۰ = 

AUC  ۱۳۵/۰ و  = P (دارد.  

 بحث

ــده ــاكتور مهاركنن ــاژ    ف ــاجرت ماكروف ــك )MIF(ي مه ، ي

ي كننـده التهابي است كه به عنوان يك فعال      سايتوكاين پيش 

   ). ۳‐۵( شـود  محـسوب مـي  Tهـاي  قوي ماكروفاژها و سـلول    

ردن يـا    داراي نقشي حياتي در آغاز ك ـ      MIFرسد  به نظر مي  

حتـي در   ). ۶( هـاي التهـابي اسـت     ي بسياري از واكنش   ادامه

، رونـد   MIFهـاي ضـد     باديهاي تجربي، درمان با آنتي    مدل

هاي التهابي نظيركوليت و زخـم معـده را         ايجاد برخي واکنش  

  ).  ۸و۷( استمعكوس كرده و يا جلوي پيشرفت آن را گرفته

هـاي مغـزي    ون در نور  MIFيندهاي التهابي، ترشح  آدر فر     

          ســـاکاريدهاي يابـــد و بـــه دنبـــال ليپـــوپليافـــزايش مـــي

ــزي درون ــايع مغـ ــه درون مـ ــسترني، بـ ــاعي آزاد ‐سيـ           نخـ

بنابراين، اين احتمال وجود دارد كه اين فـاكتور         ). ۹( شودمي

  .در پاسخ مغز به فاكتورهاي التهابي يا تروما نقش داشته باشد

      بررسي غلظت ادراري فاکتور مهارکننده مهاجرت ماکروفاژ                                                                 ندهدو ماهنامه پژوه/  ٢٨٤

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

aj
oo

ha
nd

e.
sb

m
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

12
 ]

 

                               6 / 8

https://pajoohande.sbmu.ac.ir/article-1-692-en.html


هـا و    در انواع ديگري از سـلول      MIF   در مطالعات جديدتر،    

 طـور  ايـن سـايتوکاين بـه     . ها نيز شناسـايي شـده اسـت       بافت

هـاي  در مـدل . جـود دارد ساخته در اوروتليـوم انـساني و   پيش

حيواني التهاب مثانه، ماننـد سيـستيت باكتريـال نـشان داده            

   در مثانه افـزايش يافتـه و از مثانـه           MIFشده است که بروز     

 شـود به عنوان يك كمپلكس بـا وزن مولكـولي بـالا آزاد مـي             

اند کـه اوروتليـوم     مطالعات ديگري نيز نشان داده    ).  ۱۰‐۱۲(

 ). ۱۴و۱۳(  استMIFزهاي سايك منبع غني از پيش

 و Meyer-Siegler   در تنها مطالعه مشابه با مطالعه حاضـر،         

 را در ادرار    MIF، سـطح    ELISAهمكاران با استفاده از روش      

 ۱۶ بيمار بزرگسال مبتلا به عفونت ادراري بـا سـطح آن در              ۱۴

د غيـرمبتلا بـه عفونـت ادراري مقايـسه كردنـد و نتيجـه               ـشاه

 ادرار در بيمـاران مبـتلا بـه سيـستيت      MIFگرفتند كه مقدار

در اين مطالعه تنها بيماران مبتلا      ). ۱۱( يابدباكتريال افزايش مي  

به عفونت تحتاني سيستم ادراري مورد بررسـي قـرار گرفتنـد و             

  .ي بيماران مبتلا به پيلونفريت انجام نشدقضاوتي درباره

اسـخ     از سويي ديگـر، در بيمـاران مبـتلا بـه پيلونفريـت، پ             

كني باكتري است، عامل آسيب اوليه      التهابي كه مسئول ريشه   

دنبــال آن اســکارهاي كليــوي ناشــي از بــه بافــت كليــه و بــه

اين پاسخ التهابي ناشي از پيلونفريت،      . باشدپيلونفريت نيز مي  

سـازي كمپلمـان، گرانولوسـيت و ايمنـي سـلولي           شامل فعال 

هـا در   فوسـيت در حالي که هنوز نقش ماكروفاژهـا و لن        . است

مقاومت برعليه پيلونفريت در انسان به طـور کامـل شـناخته            

  ). ۲( نشده است

ي اي دربـاره دست آمده، هيچ مطالعه    با توجه به اطلاعات به    

 در پيلونفريــت حــاد بــه ويــژه در MIFنقــش ماكروفاژهــا و 

  ه حاضر نخستين بار سطحـمطالع. ام نشده استـکودکان انج

 MIF    يماران مبتلا به پيلونفريت حاد، مبتلايـان        ادرار را در ب

به سيستيت حاد و گروه كنترل مقايسه کرده و نشان دادكـه            

يابد؛ كه   ادرار در سيستيت حاد افزايش نمي      MIF/Crنسبت  

ــه   ــا نتيج ــه ب ــن يافت ــهاي  در Meyer-Sieglerي ي مطالع

ــاير اســت  ــسالان مغ ــسبت  . بزرگ ــزايش ن ــر، اف از ســوي ديگ

MIF/Crــ ــاد در   ادرار در بيم ــت ح ــه پيلونفري ــتلا ب اران مب

ــه ــشان داده شــد کــه   مطالع ــود و ن ــل توجــه ب      ي حاضــر قاب

 آزمون حساسي بـراي افتـراق بـين         MIF/Crنسبت ادراري   

سيــستيت و پيلونفريــت حــاد اســت و مقــادير شــاخص      

pg/µmol creatinine ۳۹/۵ و  pg/µmol creatinine 

ريـت حـاد از   توانند جهـت تفکيـک پيلونف    به ترتيب مي   ۹۰/۴

  .شرايط نرمال و سيستيت حاد مورد نظر باشند

  نتيجه گيري
خير در تشخيص عفونـت دسـتگاه ادراري        أجايي که ت  از آن    

جاي گذاردن اسکارهاي کليوي و تخريب      تواند با به  فوقاني مي 

نهايـت   تدريجي بافـت کليـه منجـر بـه نارسـايي کليـه و در              

 کودکان شود، تشخيص    استفاده از دياليز و کليه پيوندي براي      

زودهنگام پيلونفريت از اهميت بالايي برخوردار است که نتايج 

هاي آينـده در ايـن      گشاي پژوهش  تواند راه مطالعه حاضر مي  

تواند  ميMIF/Crرسد نسبت ادراري به نظر مي. زمينه باشد

به عنوان شاخصي مهم در تشخيص به موقع پيلونفريت حـاد           

نت دستگاه ادراري فوقاني از تحتـاني       و به ويژه در افتراق عفو     

      تـر و   ي سـريع  کـار رود؛ تـا بـا مداخلـه        در فاز حاد بيماري بـه     

. هـاي بافـت کليـه جلـوگيري نمـود     موقع درماني از آسيب   به

هرچند انجام مطالعات تکميلي در اين راستا بـا حجـم نمونـه             

  .رسدبالاتر ضروري به نظر مي

REFERENCES 

1. Cunningham RJ, Carvajal HF, Passey RB. Urinary LDH iso-enzyme 5 excretion in experimental 
pyelonephritis. Br J Exp Pathol 1977; 58: 220. 

  ٢٨٥/                                             دکتر حسن اتوکش و همکاران                            ۱۳۸۷ مهر و آبان,  ۶۴، پي در پي ۴شماره 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

aj
oo

ha
nd

e.
sb

m
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

12
 ]

 

                               7 / 8

https://pajoohande.sbmu.ac.ir/article-1-692-en.html


2. Carvajal HF, Passey RB, Berger M, Travis LB, Lorentz WB. Urinary lactic dehydrogenase iso-
enzyme 5 in the differential diagnosis of kidney and bladder infections. Kidney International 
1975; 8: 176-84. 

3. Morand EF, Bucala R, Leech M. Macrophage migration inhibitory factor: an emerging 
therapeutic target in rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum 2003; 48: 291-9. 

4. Bacher M, Metz CN, Calandra T, Mayer K, Chesney J, Lohoff M et al. An essential regulatory 
role for macrophage migration inhibitory factor in T-cell activation. Proc Natl Acad Sci      
1996; 93: 7849-54. 

5. Metz CN, Bucala R. Role of macrophage migration inhibitory factor in the regulation of the 
immune response. Adv Immunol 1997; 66: 197-223. 

6. Metz CN, Bucala R. Cytokine reference: a compendium of cytokines and other mediators of 
host defense. Vol: 1. San Diego: Academic Press. 2001; PP: 703-16.  

7. Huang XR, Hui CWC, Chen Y-X, Chun B, Wong Y, Fung PCW, et al. Macrophage migration 
inhibitory factor is an important mediator in the pathogenesis of gastric inflammation in rats. 
Gastroenterol 2001; 121: 619-30.  

8. Ohkawara T, Nishihira J, Takeda J, Hige S, Kato M, Sugiyama T, et al. Amelioration of dextran 
sulfate sodium-induced colitis by anti-macrophage migration inhibitory factor antibody in mice. 
Gastroenterol 2002; 123: 256-70.  

9. Bacher M, Meinhardt A, Lan HY, Dhabhar FS, Mu W, Metz CN, et al. MIF expression in the 
rat brain: implications for neuronal function. Mol Medicine 1998; 4: 217-30.  

10. Vera PL, Iczkowski KA, Leng L, Bucala R, Meyer-Siegler KL. Macrophage migration 
inhibitory factor is released as a complex with alpha1-inhibitor-3 in the intraluminal fluid during 
bladder inflammation in the rat. J Urol 2005; 174: 338-43. 

11. Meyer-Siegler KL, Iczkowski KA, Vera PL. Macrophage migration inhibitory factor is 
increased in the urine of patients with urinary tract infection: macrophage migration inhibitory 
factor-protein complexes in human urine. J Urol  2006; 175(4): 1523-8. 

12. Vera PL, Meyer-Siegler KL. Anatomical location of Macrophage Migration Inhibitory Factor in 
urogenital tissues, peripheral ganglia and lumbosacral spinal cord of the rat. BMC Neurosci 
2003; 4: 17.  

13. Meyer-Siegler KL, Vera PL, Ordorica RC, Fernandez HL. Proinflammatory cytokine up-
regulation in central and peripheral tissue innervating the bladder in an endotoxin induced 
model of rat bladder inflammation. J Urol 2005; 172: 1507-9.  

14. Vera PL, Ordorica RC, Meyer-Siegler KL. Hydrochloric acid-induced changes in macrophage 
migration inhibitory factor in the bladder, peripheral and central nervous system of the rat.         
J Urol 2003; 170: 623-7.  

 

 

 

   ماکروفاژ    بررسي غلظت ادراري فاکتور مهارکننده مهاجرت                                                                 ندهدو ماهنامه پژوه/  ٢٨٦

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

aj
oo

ha
nd

e.
sb

m
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

12
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

https://pajoohande.sbmu.ac.ir/article-1-692-en.html
http://www.tcpdf.org

