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  زمينه و هدف: 
بيماري سلياك بيماري محدود به دستكاه گوارش نيست. بيماري علي رغم اين كه اغلب دستگاه گوارش را مبتلا مي كند ولي تظاهر كلينيكي 
بيماري بسيار متفاوت است و گاهي اوقات علايم خارج روده اى بيماري تظاهر غالب بيماري مي باشد. سلياك  يكي از علل تغييرات در متابوليسم 
مينرال استخوان و تغيير در توده استخواني و يا استئوپاتي متابوليك در چند سال اخير شناخته شده است. با نوجه به اين كه بيمارى استخوانى 
مى تواند ناتوانى ها و هزينه بالاى درمان را بر بيمار و سيستم درمانى تحميل كند برآن شديم كه شيوع آن را در بيماران سلياك در منطقه شمال 

شرق ايران ارزيابى كنيم شايد غربالگرى و درمان به موقع آن كمك كننده باشد.
 روش بررسى:

 افراد مراجعه كننده به كلينيك گوارش كه به علل گوارشي يا خارج گوارشي از نظر سلياك بررسي شده و آزمايش سرولوژي و بيوپسي مطابق 
با سلياك داشتند وارد مطالعه شدند. بيماران  بالاتر از 20 سال و كمتر از60 سال با سلياك تاييد شده كه تا زمان مراجعه رژيم فاقد گلوتن 
شروع نكرده باشندجهت انجام تراكم استخوان معرفى شدند. بيمارانى كه همزمان  بيمارى هاى متابوليك ويا داروهايى كه منجر به افزايش خطر 

استئوپروز مى شوند  مصرف مى كردند، از مطالعه حذف شدند. 
 يافته ها:

 در 44 بيمار (57٪) تراكم استخوان در ستون فقرات و در 38 (50٪)بيماردرگردن فمور نرمال بود .43 ٪ بيماران تراكم كمتر از نرمال در ستون 
فقرات و در 1/4٪ اطلاعات ناقص  و در 48٪ استئوپروز ويا استئو پنى  در گردن فمور ديده شد. به طور كلى55٪ همزمان استئوپنى در ستون 
فقرات يا گردن فمور و 36٪ استئوپروزدر ستون فقرات يا گردن فمور داشتند .در اين مطالعه بين  تيتر سرولوژى نيز با بروز استئوپنى و استئوپروز 

رابطه معنى دارى  ديده نشد.
 نتيجه گيرى: 

لزوم  مطالعه  دارند.اين  را  استخوانى  بيمارى  از  درجاتى  بيماران  حدود ٪48  و  بالاست  بسيار  سلياك  بيماران  در  استئوپنى  و  استوپروز  شيوع 
غربالگرى تمام بيماران سلياك حتى بدون هيچ گونه علامتى از بيمارى استخوان را از نظر وجود استوپروز و استئوپنى مطرح مى نمايد. 
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زمينه و هدف:  
 بيماري سلياك يك بيماري خود ايمني است كه باعث سوء جذب  در نتيجه  
مصرف پروتئين گلوتن موجود در گندم ، جو و چاودار در افرادي كه از نظر 
بيماري  سلياك  كه  داده  نشان  مطالعات  گردد.  مي  هستند  مستعد  ژنتيكي 
محدود به دستكاه گوارش نيست و چنانچه در گذشته تصور مي شد بيماري 
نادري نيز نيست. بيماري علي رغم اينكه عمدتا دستگاه گوارش را مبتلا مي كند 
ولي تظاهر كلينيكي بيماري بسيار متفاوت است و گاهي اوقات علايم خارج روده 

گوارش/ دوره 16، شماره 4/ زمستان 1390/ 223-227
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بيماران سلياك مراجعه كننده به كلينيك گوارش  سلياك در شمال شرق ايران
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گنجي و همكاران

اى بيماري تظاهر غالب بيماري مي باشد. در مورد شيوع سلياك درايران 
تحقيقاتى  گروه  توسط  تهران  در  خون  كنندگان  اهدا  روى   اى  مطالعه 
سلياك در مركز گوارش و كبد دانشگاه تهران در 2000 اهدا كننده سالم 
انجام شد كه شيوع 1در166 گزارش گرديد.(1)، مطالعاتى نيز در زمينه 
شيوع سلياك در بيماران با اسهال مزمن و روده تحريك پذير و بيماران با 
ديس پپسى  در ايران انجام شده است . ولى با توجه به اين كه  سلياك  يكي 
از علل تغييرات در متابوليسم مينرال استخوان و تغيير در توده استخواني و 
يا استئوپاتي متابوليك در چند سال اخير شناخته شده است (2) و در ايران 
تا كنون بررسى نشده است بر آن شديم كه شيوع استئو پروز و استئو پنى 

را در بيمارن سلياك ايران بررسى كنيم . 
سلياكى  شده  داده  تشخيص  تازه  بيماران  در  استخوانى  دانسيته  كاهش 
ديده  شده كه با شروع رژيم غذايى بهبود مى يابد.(6-3)، تغيير در دانسيته 
استخواني در بيماران سلياكي مي تواند به علت اختلال در جذب كلسيم و 
ويتامين D يا به علت افزايش در سيتوكين هاي التهابي و وجود آنتى بادى 

ها و يا در نتيجه يائسگي زودرس باشد.
 استفاده از تكنيك هاي دانسيتومتري استخوان نشان داده است كه نقص 
در توده استخواني در تعداد زيادي از بيماران سلياك، حتي در افراد بدون 
علامت ديده  مي شود و خطر شكستگي ها در اين بيماران بالاست.(2)،  با 
توجه به شيوع استئوپروز و به خصوص استئوپني در جوامع و خطر حداقل 
استئوپروز  دچار  كه  كساني  در  عمر  طول  در  شكستگي  بروز  براي   ٪15
است.  كرده  مطرح  را  آن  زودرس  تشخيص  اهميت  هستند،  استئوپني  و 
تحميل  به  منجر  كه  است   مشكلاتى  جمله  از  استخوان  هاى  شكستگى 

هزينه بالا به بيمار و سيستم درماني مي باشد.
در جوامع مختلف  با هدف اصلي  جلوگيري از اين شكستگي هاي  قابل 
پيشگيرى دربيماران  سلياك  دانسيته استخوانى مورد ارزيابى قرار گرفته 
اند. لزوم غربالگرى سلياك در افرادي كه كاهش توده استخواني دارند مورد 
سوال است، ولي شايد غربالگرى استئوپروز در سلياك ضروري باشد. لذا 
بر آن شديم تا شيوع استئوپني را در بيماران سلياك تعيين كنيم .شايد 
با مشخص كردن شيوع آن به ضرورت غربالگرى در اين بيماران رسيده و 
باعث بهبود دراز مدت در كيفيت زندگي آنان شويم. از طرفي با توجه به 
اين كه علل احتمالي استئوپني هم مورد بحث مي باشد شايد با بررسي 
بيشتر بتوان دردرك پاتوژنز آن و يا عوامل مستعد كننده آن نيز قدمى بر 
داريم. تاكنون مطالعه اي در مورد شيوع استئوپني در بيماران سلياك در 
ايران انجام نشده است. در كشورهاي ديگر نيزنتايج مطالعات انجام شده با 

اختلافات كمي وكيفي بوده كه نيازمند بررسي بيشتر مي باشد.

 روش بررسى 
خارج  يا  گوارشي  علل  به  راكه  گوارش  كلينيك  به  كننده  مراجعه  افراد   
گوارشي از نظر سلياك بررسي شده و آزمايش سرولوژي و بيوپسي مطابق با 
سلياك بود وارد مطالعه شدند. 76 بيمار  بالاتر از 20 سال و كمتر از60 سال 

با سلياك تاييد شده كه تا زمان مراجعه رژيم فاقد گلوتن شروع نكرده باشند 
وارد مطالعه شده و يعد از گرفتن رضايت اگاهانه، نمونه خون وريدى جهت 
تكميل آزمايش ها و رد كردن ساير علل بيمارى هاى متابوليك استخوان 
گرفته شد،  وساير علل استئوپني واستئوپروز كنار گذاشته شده و بيمارانى 

كه آلكالين فسفاتاز در حد نرمال داشتند  وارد مطالعه شدند. 
استخوان  متابوليسم  در  موثر  داروهايى  مصرف  سابقه  كه  بيمارانى   
داشتند از مطالعه حذف شدند، كه شامل بيمارانى بود كه سابقه مصرف 
كورتيكواستروئيد ، داروهاى ضد تشنج، هپارين، سيكلوسپورين،  استاتين ها 
وجود  شامل  شدند  حذف  مطالعه  از  كه  دومى  گروه  داشتند.  بلوكر  بتا  و 
استئوپروز  و  استئوپنى  خطر  افزايش  باعث  كه  هايى   بيمارى  همزمان  
مى شد. سابقه بى حركتى طولانى مدت، ديابت، هيپرتيروئيدى و كوشينگ. 
و هم چنين بيماران از نظر هيپوگوناديسم  نيزاز نظر كلينيكى بررسى شده 
و بيمارانى كه اختلال در عادت ماهيانه داشته و در مردان كسانى كه كاهش 

ليبيد و1 و يا ايمپوتنس2 داشتند نيز از مطلعه حذف شدند .
براي بيماران دانسيتومتري استخوان بادستگاه osteocore2  انجام شده و 
نتايج مورد ارزيابي قرار گرفت. تراكم استخوان گردن فمور و ستون فقرات به 
روش Dual energy XRay absorptiometry( DEXA) با دانسيتومتر 

Osteocore 2 (QDR-4500 w)انجام شد.
 طبق تعريف سازمان بهداشت جهانى كسانى كهT Score ≤ -2.5  داشتند 
استئوپروتيك و كسانى كه  T Score≥ -1 داشتند نرمال در نظر گرفته 
شدند .بيمارنى كه تراكم استخوان بين 1- تا 2/5- داشتند استئوپنيك در 

نظر گرفته شدند . اطلاعات با نرم افزار SPSS  نسخه 16  آناليز شد.

 يافته ها    
 76 بيمار سلياك تاييد شده بزرگتر از 20 سال وارد مطالعه شده و تراكم 
استخوان انجام و اطلاعات وارد نرم افزار spss 16 شده و اناليز انجام شد. 
متوسط سنى بيماران 33 سال بود. 66٪ بيماران زن و 33٪مرد بودند. در 
44 بيمار (58٪) تراكم استخوان در ستون فقرات  نرمال بود و42٪ تراكم 
استخوان كمتر از نرمال داشتند .  17 بيمار (22/4٪) استئوپنى و  15 بيمار 
(20٪) استئوپروز در تراكم استخوان ستون فقرات داشتند. در بررسى گردن 
فمور نيز 38 بيمار (50٪) تراكم استخوان نرمال و در 1/4٪ اطلاعات كامل 
نبود و در حدود 48٪ تراكم استخوان كمتر از نرمال داشتند كه در 25 بيمار 
(32/9٪) استئوپنى و در 12 بيمار (15/8٪) استئوپروز ديده شد. (نمودار 
1و2 )، 28 بيمار (36٪) كاهش تراكم استخوان به طور همزمان در گردن 
فمور و ستون فقرات داشتند. به طور كلى 55٪ استئوپنى در ستون فقرات 

يا گردن فمور و 36٪ استئوپروز داشتند .
 به روش  Chi - Square  ارتباط تراكم استخوان در دو جنس مرد و 
زن در ستون فقرات و گردن فمور مقايسه شد، كه تفاوت از نظر آمارى 
و جنس  دو  در  فقرات  ستون  در    P -Value =0/259 و نبود  دار  معنى 
1. Libido
2. Impotence 
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 استئوپروز و استئوپنى در بيمارى سلياك 

P- Value = 0/409  در گردن فمور ديده شد. رابطه پاتولوژى  و سطح 
سرمى  Anti TTG با تراكم استخوان ستون فقرات و گردن فمور  به روش 
كروسكال واليس3  انجام شد، كه رابطه معنى دارى بين تراكم استخوان 
  P- Value = 0/139  گردن فمور و سرولوژى در اين بيماران پيدا نشد و
داشت. تراكم استخوان ستون فقرات با تيتر سرولوژى رابطه  معنى دارى 
نداشت. پاتولوژى بيماران  كه بر اساس سيستم رده بندى مارش گزارش 
شده بود نيز  با استئو پنى و استئو پروز بيماران در ستون فقرات و گردن 
سن  بين  نبود.  معنى دار   P- value = 0/7 با   كه  شد  ارزيابى  نيز  فمور 
بيماران و بروز استئوپنى و استئو پروز نيز رابطه معنى دارى وجود نداشت.

(P- value =0/359)

بحث    
 سلياك يكي از علل تغييرات در متابوليسم مينرال استخوان و تغيير در 
توده استخواني و يا استئوپاتي متابوليك در چند سال اخير شناخته شده 
است.(2)، نقص در توده استخواني در تعداد زيادي از بيماران سلياك حتي 
در افراد بدون علامت ديده  مي شود و خطر شكستگي ها در اين بيماران 
بالاست.(2)، غربالگرى  سلياك در بيمارانى كه استئوپروز داشتند در چند 
مطالعه انجام شده است. در مطالعه اى كه توسط ويليام و همكاران در سال 
2005 در 840 بيمار انجام شد.در 266 بيمار با استئوپروز و 574 نفر بدون 
استئوپروز ارزيابى  سلياك انجام شد كه در 4/5 ٪ از كسانى كه استئوپروز 
داشتند و 1٪ از كسانى كه فاقد استئوپروز بودند سرولوژى سلياك و متعاقبا 
بيوپسى دئودنوم منطبق با بيمارى سلياك بود. و هر چه بيمارى  سلياك  
شديدتر، استئوپروز هم شديدتر بوده است. در اين مطالعه شيوع سلياك در 
استئوپروز 3/4 ٪ در مقابل 0/2٪ بوده است، كه مولف توصيه به غربالگرى 
از نظر سلياك در بيماران استئوپروتيك مى كند. (2)، در مورد غربالگرى 
استئوپروز در سلياك نيز مطالعاتى انجام شده است.  در سال 2001 در 
آمريكا شيوع استئوپروز در 128 بيمار سلياك با دانسيتومترى بررسى شد 
ميزان استئوپروز در ستون فقرات 34٪ و در گردن فمور 27٪ بود و شدت 
استئوپروز در مردان بيشتر بود و ربطى به رژيم فاقد گلوتن نيز نداشت.(7)، 
ولى در مطالعه ما با وجود شيوع بيشتر استئو پروز و استئو پنى  در مردان 
توسط  كه  متاآناليز  مطالعه  دريك   نداشت.  زنان  با  دارى  معنى  اختلاف 
آلموس4 و همكاران در آرژانتين در سال 2007 روى ميزان شكستگى ها 
دربيش از 20000 نفر از بيماران سلياك  انجام داد ارتباط واضح و قطعى 
بين بيمارى سلياك و شكستگى ها پيدا كرد. وى اعلام كرد كه نتايج در 
مطالعات گاهى نا همخوانى دارد و توصيه به بررسى بيشتر در اين زمينه 

كرد.(8)
خطر  افزايش  به  منجر  كلسيم  جذب  اختلال  كه  اى  ايده  به  توجه  با   
شكستگى بدنبال كاهش دانسيته استخوانى هست و بدنبال رعايت رژيم 

3. kruskal Wallis
4. Almos

فاقد گلوتن افزايشى در دانسيته استخوان ايجاد مى شود. وست5 و همكاران 
در يك مطالعه كوهورت6  در سال 2003 روى 4732 بيمار سلياك انجام 
و اعلام كردند كه خطر شكستگى در اين بيماران براى هر شكستگى 1/30 
و براى شكستگى هيپ 1/90 بوده است و نتيجه اين كه خطر كمى براى 

شكستگى در اين بيماران وجود دارد.(9)
 در مطالعه كوهورت ديگرى توسط لودويگسون7 و همكاران در سال 2007 
روى بيماران سلياك انجام دادند خطر شكستگى در اين بيماران بالا گزارش 
شد  با (hazard ratio = 2.1; 95% CI = 1.8-2.4) براى شكستگى هيپ 
و نتيجه اين كه  بيماران در درازمدت در خطر همه انواع شكستگى از جمله 

هيپ مى باشند.(10)

5. West
6. Cohort
7. Ludvigsson JF

نمودار1: دانسيته استخوانى در ستون فقرات در بيماران سلياك

نمودار2: دانسيته استخوانى در گردن فموردر بيماران سلياك
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گنجي و همكاران

 با توجه به اين كه در مطالعه ما ارتباطى با شدت ضايعه  پاتولوژيك و شدت 
اختلالات  استئوپنى و استئوپروز ديده نشد. در مطالعه ديگرى كه در افراد 
50 تا 64 سال انجام شد ديده شد كه تيتر بالاى TTG Ab  با دانسيته 
كمتر استخوان و شكستگى بيشتر  استخوان همراه بود(11) ولى در مطالعه 
ما در حيطه سنى 20 تا 60 سال بين  تيتر سرولوژى نيز با بروز استئوپنى 
و استئوپروز رابطه معنى دارى  ديده نشد ولى به طور واضحى در بيماران با 
مارش 1 استئوپنى و استئوپروز وجود نداشت و اين موارد عمدتا در مارش 
2 و 3 ديده مى شود.به نظر مى رسد كه مكانيسم و پاتوفيزيو لوژى بروز 
استئوپنى و استئوپروز تا حدودى ناشى از سوء جذب كلسيم و ويتامين د 
باشد، ولى به نظر مى رسد  عوامل ديگرى كه نيازمند بررسى بيشتر در اين 
زمينه است دخالت داشته باشند. شايد وجود سيتوكين هاى التهابى ديگرى 
باعث عدم تعادل در بازسازى و Remodeling  استخوان در اين بيماران 
باشند. در مطالعه اى كه در برزيل انجام شد نيز ديده شد كه رژيم فاقد 
گلوتن اقدامى كافى براى رفع كاهش تراكم استخوان در بالغين نمى باشد 
.(12)، انتظار مى رفت كه شيوع استئوپنى و استئوپروز در زنان و در سنين 
بالا بيشتر باشد كه مطالعه ما چنين رابطه اى را نشان نداد. نقطه ضعف 
مطالعه ما نداشتن ميزان شيوع استئوپنى و استئوپروز در جمعيت عمومى 
مى باشد كه مورد مقايسه با بيماران سلياك قرار گيرد .  در مطالعه اى كه 

توسط دكتر لاريجانى و همكاران در 600 زن  10 تا 71 سال انجام شد 
ميزان شيوع استئوپنى و استئوپروز به ترتيب 28 و 53 ٪ بوده است (13)
و در مطالعه ديگرى نيز شيوع15 ٪ در زمان قبل از يائسگى و 36٪ بعد از 
يائسگى بوده است(14) ولى هر دو اين مطالعات در زنان انجام شده است. 

 نتيجه گيرى   
طور  به  بالاست.  بسيار  سلياك  بيماران  در  استئوپنى  و  استوپروز  شيوع 
كلى 55٪ استئوپنى در ستون فقرات يا گردن فمور و 36٪ استئوپروزدر 
ستون فقرات يا گردن فمور داشتند. بنابر اين به نظر مى رسد جهت كاهش 
صدمات ناشى از بيمارى استخوانى تشخيص داده نشده در اين بيماران بايد 
غربالگرى اين اختلالات استخوانى درتمام بيماران با و بدون علامت انجام 

گردد.

 سپاسگزارى   
بدين وسيله از همكاران بخش گوارش آقايان دكتر على مختارى فر، دكتر 
ودكتر  خسروى،  احمد  دكتر  نيا،  وثوقى  حسن  دكتر  نيا،  سعادت  حسن 
عبدالرسول حياتبخش كه در ارجاع بيماران مساعدت كرد ند تقدير و تشكر 

مى گردد.
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Background   
Celiac disease is an autoimmune disorder which causes malabsorption in genetically susceptible patients who 
consume gluten. Celiac disease is not limited to the gastrointestinal system, and exhibits different signs and 
symptoms in other organs. Malabsorption of calcium and vitamin D can cause osteomalacia and secondary 
hyperparathyroidism. Celiac disease is no longer a rare disease and is more frequent in the Middle East. It is 
expected that 1% of the in general population has celiac disease. This study aims to determine the prevalence of 
osteopenia and osteoporosis in Iranian patients with celiac disease.
Materials  and Methods
Individuals with intestinal and extra-intestinal problems who had positive serologic tests for anti-tissue 
transglutaminase or antiendomysial antibody were offered endoscopic duodenal biopsy to confirm their diagnoses 
of celiac disease. Biopsy-proven celiac disease patients between the ages of 20 to 60 years were enrolled. Exclusion 
criteria were as follows: 1) the use of drugs such as corticosteroids, anticonvulsants, heparin, cyclosporine, statins, 
and β-blockers, 2) the presence of any neoplasm, and 3) any metabolic disorder such as diabetes, hyperthyroidism, 
Cushing’s, and immobility. After obtaining informed consents, we evaluated 76 patients diagnosed with celiac 
disease. All enrolled patients underwent BMD measurement of the hip, femoral neck, and spine using dual-energy 
X-ray absorptiometry (bone densitometry with DEXA scan). 
Results   
A total of 76 patients with celiac disease of ages 20 to 60 years old (mean: 33 years old) underwent bone 
densitometry. Of these, 66% were female and 33% were male. There were 44 patients (57%) who had normal 
bone density in the spine, 17 (22.4%) who had osteopenia, and 15 patients (20%) had osteoporosis. In the 
femoral neck, 38 patients (50%) had normal bone densitometry, 25 (32.9%) had osteopenia, and 12 (15.8%) 
had osteoporosis. Low bone mineral density (osteoporosis or osteopenia) was seen in 48% of our patients in the 
femoral neck and 43% in the spine.
Conclusion    
The prevalence of osteoporosis among celiac disease is much higher than the general population. Of the study 
patients, 55% had osteopenia in the femoral neck or spine and 36% had osteoporosis in the femoral neck or 
spine. The prevalence of osteoporosis is elevated enough to justify a recommendation for osteoporosis screening 
of all patients with celiac disease. 
Keywords: Celiac; Osteopenia; Osteoporosis
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