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 مقدمه

کاري تيروييد اوليه در مناا  با کفايت ترين علت ک شايع

باشد. به تدريج بـا پيشـرفت   کاري تيروييد اتوايميون مييد؛ک 

هـاي  يابـد،فوليکو  کاهش مي iهاي سفيدبيماري، هجوم گليو 

                                                           
i- Lymphocyte Infiltration 

، که ي  iiروند و تيروييديت آتروفي از بين مي تقريياتيروييد 

هـاي  بـادي دهـد. آنتـي  رخ مـي  ضايعه غيرلابل برگشت است،

TPO-Antiiii وTg-Anti iv هاي سودمند بـاليني بـراي   شاخص

بـا توجـه بـه     3شناسايي فرآيند خود ايمني در تيروييد هستند.

به بافت تيروييـد و غليـت پلاسـمايي     Anti-TPOتمايل بالاتر 

                                                           
ii -Atrophic Thyroiditis 

iii- Anti-thyroid Peroxidase Antibody (Anti-TPO) 

iv- Anti-thyroglobulin Antibody (Anti-Tg) 
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ب بـراي  بـادي را بهتـرين انتخـا   تـوان ايـن آنتـي   بالاتر آن مي

اســتفاده از داروهــاي  2تيروييــد دانســت. بررســي خــودايمني

کننده ايمني مانند گلوکوکورتيکوييدها، هر چند سـيب  سرکوب

هـا  باديکوچ  شدن تيروييد بزرگ شده و کاهش سط  آنتي

شوند، ولي با عوارض بسياري همراه هستند و با لطع اين مي

 6د.شوداروها، مجددا فرآيند خودايمني آغاز مي

سلنيوم از عناصر کميابي اسـت کـه در تيروييـد بـه فـرم      

هـا در فرآينـدهاي   در سلنوپروتلين iآمينواسيد سلنوسيستلين

چنـين بـه صـورت    کنند. ه اکسيداسيون ـ احيا ايفاي نقش مي 

 3Tبـه   4T iiiوجود دارند که تيديل  iiآنزي  يدوتيرونين ديديناز

iv ،3rT v 2وT viکننـده فراينـد   نتـر  کنند و نقـش ک را کاتاليز مي

هاي تيروييد را بـه عهـده دارنـد. ارـرات مثيـت      توليد هورمون

بالقوه سلنيوم در بهيود اررات التهـابي و عملکـرد تيروييـد در    

نتـايج ايـن مطالعـات نشـان      9مطالعاتي نشان داده شده است.

التهــاب تيروييــد خــودايمن و   داده اســت کــه افــراد ميــتلا بــه

، مصــرف ســط  ســلنيوم کمتــري داشــته کــاري تيروييــدکــ 

شده است و هرچـه   Anti-TPOها سيب کاهش سلنيوم در آن

بادي بيشـتر بـوده، ايـن کـاهش چشـمگيرتر      غليت اوليه آنتي

بــوده اســت. ايــن ارــرات مســتقل از ارــرات مفيــد داروي       

بـوده و در مصـرف تـوسم سـلنيوم و     vii لووتيروکسين سدي 

ــت.   ــده اس ــرات مرــاعف ش ــن ار ــلنيوم مصــ دارو اي رف س

 2ILهـاي التهـابي ماننـد؛    آزادسازي شـاخص 
viii ،α-NFT ixو 

γ-INF xچنين سط  ها و ه را از لنفوسيتCRP xi را کاهش و

لازم بـه ذکـر    5-8اکسيداني را افـزايش داده اسـت.  ظرفيت آنتي

هـا  بـادي است که بين ظرفيت اکسيداني و سط  سـرمي آنتـي  

ز وجود دارند کـه  مطالعاتي ني 7،34رابطه معکوسي وجود دارد.

انــد مصــرف ســلنيوم تــأريري بــر ســط  ســرمي نشــان داده

+CD/8هـا نداشـته اسـت و سـط      باديآنتي
4CD   هـاي  گليـو

ها با تجـويز سـلنيوم تفـاوت نکـرده     سفيد و سط  سيتوکاين

 33-36است.

هـاي تيروييـدي بسـيار متنـال      ارر سلنيوم بر هورمون

هـاي    هورمـون بوده است و در اغلب موارد تاييري در سـط 

                                                           
i -Selenocysteine 

ii -Iodothyronine Deiodinase Enzyme 

iii -Thyroxine (T4) 

iv- Triiodothyronine (T3) 

v -Reverse T3 (rT3) 

vi- Diiodothyronine (T2) 

vii -Levothyroxine Sodium 

viii- Interleukin-2 (IL-2) 

ix -Tumor Necrosis Factor Alpha (TNF-α) 

x- Interferon Gamma (IFN-γ) 

xi  - C-reactive Protein (CRP( 

ديده نشده است. اليته در ي  مطالعه مصرف  TSHتيروييد و 

سلنيوم در افراد دچـار کميـود همزمـان يـد و سـلنيوم سـيب       

 3T، با القاي ديد ينازها و افـزايش  3rTو  4T ،4FTکاهش سط  

 Anti-TPOشده است. مصـرف سـلنيوم در زنـان بـاردار بـا      

تيروييـد پـس از    کاري تيروييـد و اخـتلا  عملکـرد   شانس ک 

چنـين  زايمان را به ميزان لابل توجهي کاهش داده اسـت. هـ   

سايز و اکوژينيستي تيروييد در برخي از مطالعـات بـه دنيـا     

 8، 36-35مصرف سلنيوم اييعي شده يا حتي کاهش يافته است.

با توجه به سير پيشرونده بيماري، عوارض لابل توجه و 

بـل ملاحيـه در نتيجــه   هـاي لا شـيوع بـالاي بيمـاري، تفــاوت   

مطالعات، تفاوت در مقادير تجويز شده و او  مدت مصـرف  

چنين عدم وجـود مطالعـات مشـابه در    در اين مطالعات، و ه 

بـر   نيروکس ـيبـه لووت  وميارر افزودن سلنايران، بر آن شدي  

 يو کـاهش سـط  سـرم    هيآشکار اول ديروييت يکارکنتر  ک 

 بررسي نمايي .را  ديروييت دازيپراکس يباديآنت

 ها مواد و روش

اين مطالعه ي  مطالعه کارآزمايي باليني تصادفي شده دو 

بـر روي بيمـاران ميـتلا      3673 -72در سا  سو کور بود که 

کاري تيروييد اوليه که جهت درمـان بـه درمانگـاه غـدد     به ک 

بيمارســتان بهشــتي همــدان مراجعــه نمودنــد، انجــام گرفــت. 

سا ، سـط  سـرمي    38-95د از: سن معيارهاي ورود عيارتن

T4  ــر از ــي  9کمت ــانوگرم در دس ــر، ن ــتر از  TSHليت  34بيش

واحد  244بالاتر از  Anti-TPOالمللي در ليتر و واحد بينميلي

ليتـر. معيارهـاي خـروز عيارتنـد از: سـابقه جراحـي       در ميلي

کاري تيروييد ناشـي از  هاي غده تيروييد، ک تيروييد، بدخيمي

اري تيروييد، ابتلا به ساير بيمارهاي خود ايمني و درمان پرک

روماتيسمي شناخته شده، نارسايي کليوي و سوجذب، سابقه 

، xiiiسيتوکســـي  ،xiiتيروييـــدمصـــرف داروهـــاي آنتـــي  

، xvکننده ايمني، گلوکوکورتيکوييـدها تعديل ،xivايمونوساپرسيو

شيمي درمـاني    راديواکتيو، آميودارون، ليتيوم، اينترفرون، يد

افراد واجد شرايط بـه   هاي حاوي سلنيوم و بارداري.لو مکم

ترتيب مراجعه تا تکميل نمونـه انتخـاب شـدند. افـراد از نيـر      

جور سـازي شـدند.    xvi(BMI) فصل درمان و نمايه توده بدن

به منيـور حـذف ارـرات چـالي بـر       BMIجور سازي از نير 

                                                           
xii  - Antithyroid Drugs 

xiii - Cytotoxic 

xiv - Immunosuppressive 

xv  - Glucocorticoids 

xvi -Body Mass Index 



  

 

 Anti-TPO سط  فاکتورهاي التهابي، از جمله سـط  سـرمي   

ها درصد از ک،سو  25افرادي که بيش از  39،38فت.صورت گر

)سلنيوم يا دارونما( را مصرف نکرده بودند، از مطالعه حـذف  

بعنـوان پيامـد اوليـه و     Anti-TPO شـدند. سـط  سـرمي    مي

 37و عــوارض جــانيي داروهــا T4و  TSH ،T3ســط  ســرمي 

 بعنوان پيامد رانويه تحقي  در نير گرفته شدند.

ــه کارآزمـ ـ ــط   در مطالع ــه توس ــاليني ک و  Gartnerايي ب

و انحـراف  (μ1 and μ2) ميـانگين  اجرا شده، ( 2442همکاران )

بعـد   Anti-TPOبـادي  ( سط  سرمي آنتيσ 1 and σ 2معيار)

ــه و   ــان در گــروه مداخل ــا   شــاهداز درم ــر ب ــب براب ــه ترتي ب

بـر ايـن اسـاس،     8.است شده برآورد 757±239 و 393±595

 77٪ ()آمـاري  توان و 77٪ (α)حج  نمونه در سط  اامينان

 گرديد: محاسيه زير صورت به

 

 

 

 ٪24و احتما  حـدالل   گيري سه ماههبا در نير گرفتن پي

 اصلا  زير صورت به نمونه حج  بيماران، مراجعه براي عدم

 گرديد:

24=33×(2/4-3/)3=n_corrected 

هاي به اين ترتيب، حج  نمونه براي هر ي  از گروه

 نفر بود. 94نفر و مجموعاً  24 هدشامداخله و 

بيمار واجد شرايط شـناخته شـدند. افـراد     56در مجموع  

نامه کتيي وارد مطالعه شدند. اجـراي ايـن   پس از اخذ رضايت

در  كميته اخلاق دانشگاه علدوم پزشدکي همددان   تحقيـ  در  

به تاييد شـد و   /پ/د3646/5/38به شماره  1/16/1352تاريخ 

بـه شـماره    هداي بداليني ايدران   ييسايت ثبدت كارآزمدا  در 

IRCT201011239014N13   به ريت رسيده است. در ابتـدا از

آمـد.  بيماران شر  حا  گرفته شد و معاينه تيروييـد بـه عمـل   

اندازه تيروييد بر اساس معيارهاي سازمان بهداشـت جهـاني   

االاعات دموگرافي  و نتـايج معاينـات بـاليني     38تعيين گرديد.

نتـايج   ويـد  يتيرو انـدازه ،جـنس، لـد، وزن   سـن،  :بيمار شامل

، Anti-TPOشـامل سـط  سـرمي     شـگاهي آزمايهاي بررسي

T3 ،T4  وTSHهـا بـه دو   ، ريت گرديد. براي اختصاص نمونه

چهارتـايي   iهاي تصادفيگروه مداخله و شاهد از روش بلوک

استفاده شد. براي اين منيور، چهار برگه کاغذ تهيه گرديد. بر 

و بر روي دو برگه  ii"مداخله"به معني  Iرگه حرف روي دو ب

هـا را  نوشته شده بود. برگه iii"شاهد"به معني  Cديگر حرف 

با ه  مخلوط نموده و در کشو ميز داروساز لـرار داديـ . بـا    

ي هر ي  از بيماران واجد شرايط، بيمـار در حرـور   مراجعه

 ها را به صورت تصادفي بيرون کشيدهداروساز يکي از برگه

باشـد، بـه    Cيا  Iو بر اساس اين که برگه بيرون کشيده شده 

                                                           
i -Block Randomization 

ii- Intervention 
iii- Control 

کننـده سـلنيوم( يـا شـاهد     يکي از دو گـروه مداخلـه )دريافـت   

)دريافت دارونما( اختصاص داده شد. لازم به ذکـر اسـت کـه    

هاي بيرون کشيده شده تـا زمـاني کـه هـر چهـار برگـه       برگه

د. پـس  شدنبيرون کشيده نشده بودند به کشو برگردانده نمي

از بيرون کشيده شدن تصادفي هر چهار برگـه، مجـدداً همـه    

ها به کشو برگردانده شده و مجددا عمل فوق براي چهار برگه

بيمار بعدي، تا رسيدن به حج  نمونه مـورد نيـر، ادامـه داده    

شد. بيمار و پزش  معالج از نوع درمان مطلع نيودنـد. گـروه   

 3/3ميکروگـرم )  344نفر( لووتيروکسـين سـدي     29)مداخله 

ــران    ــدن، ســاخت شــرکت اي ــوگرم وزن ب ــرم در کيل ميکروگ

)سـلنيت   8ميکروگـرم  244ص سـلنيوم  هورمون( به همراه لر

شـعيه کشـور کـره، کـه      ، ivنيهـر ميـد   سدي  ساخت شـرکت 

هــايي بــا انــدازه و رنــ  مشــابه بصــورت پــودر در ک،ســو 

دارونماها ريخته شده بود( به صـورت خـوراکي روزانـه بـه     

ــدت  ــاهم ــروه شــاهد )  8ســه م ــد. گ ــت نمودن ــر(،  23درياف نف

هـاي  لووتيروکسين سدي  به همان ميزان و دارونما )ک،سـو  

حاوي نشاسته( را به مدت سه مـاه دريافـت کردنـد. بيمـاران     

ماهانــه از نيــر مصــرف دارو و عــوارض احتمــالي از اريــ  

گيري شدند. در پايان سـه مـاه، مجـدداً سـط      تماس تلفني پي

، TSHچنين سـط  سـرمي   و ه  Anti-TPOبادي يسرمي آنت

T3  وT4 گيـري شـد. سـط  سـرمي     براي تمام بيماران اندازه

و  TSH ،T3چنـين سـط  سـرمي    و ه  Anti-TPOبادي آنتي

T4 به روش الکترو کمي لومينسانسv  دستگاه دياسورين(vi و

 ايـن  گيـري شـد.  ، ساخت کشور ايتاليا( انـدازه viiلياسون کيت 

 واحــد 3 حــد در حساســيت Anti-TPO شبــراي ســنج کيــت

 سنجشـي  بـرون  تاييرات دارد )ضريب ليترميلي در الملليبين

                                                           
iv- NatureMade 

v -Electrochemiluminescence 

vi -Diasorin 

vii -Liaison 



   

 

برابـر   سنجشـي  درون تاييـرات  و ضريب9/34-3/33برابر %

حـد   در حساسـيت  TSH سـنجش  بـراي  کيت (. اين%3/3-2/6

 iضـريب تاييـرات   دارد ) ليتـر ميلي در الملليبين واحد 425/4

-iii  5/7و برون سنجشـي  % 6/2-9/32برابر ii درون سنجشي

درون  ضـريب تاييـرات   ،T4آزمـايش   بـراي  (. اين کيت% 9/3

 سنجشـي  بـرون  تاييرات و ضريب 7/2-3/9سنجشي برابر %

 ، ضـريب T3آزمـايش   بـراي  دارد. اين کيـت  3/2-3/5برابر %

 تاييـرات  و ضـريب  2/9-33برابـر %  سنجشـي  برون تاييرات

. در اين مطالعـه بـراي   دارد 3/9-3/33برابر % سنجشي درون

مسـتقل و بـراي مقايسـه     tمقايسه متايرهاي کمي از آزمـون  

متايرهاي اسمي از آزمون کاي دو استفاده شد. کليـه تجزيـه   

درصد و با استفاده  75هاي آماري در سط  اامينان و تحليل

 انجام شد. Stata 12افزار از نرم

 ها يافته

ني تصادفي شده دو اين مطالعه ي  مطالعه کارآزمايي بالي

ــي    ــور بررس ــه مني ــور ب ــو ک ــلن س ــزودن س ــر اف ــه  وميار ب

و  هي ـآشـکار اول  دي ـروييت يکـار بر کنتـر  کـ    نيروکسيلووت

بـود کـه    دي ـروييت دازيپراکس ـ يبـاد يآنت يکاهش سط  سرم

کـاري تيروييـد   بر روي بيماران ميتلا به ک 3673-72درسا  

به دو گـروه   بيمار واجد شرايط 56اوليه انجام گرفت. در کل 

 نفر 29نفر در گروه شاهد و 23تقسي  شدند. در او  مطالعه 

نفـر از هـر دو    يـ   در گروه مداخله تحت درمان لرار گرفتند.

هـا در  اما فرم آن نده بودکردنامه را امرا فرم رضايت گروه

سـه نفـر از هـر دو     . دسترس نيود و از آنـاليز حـذف شـدند   

ا تکميل نکردند. ي  مـورد  گروه بدليل مهاجرت دوره درمان ر

از گروه شاهد به دليل بارداري حين انجام مطالعه حذف شـد.  

دو مورد از گروه مداخله و ي  مـورد از گـروه شـاهد بـدليل     

هـا از مطالعـه حـذف    درصد ک،سو  25عدم مصرف بيش از 

نفـر در گـروه    23نفر در گروه شاهد و  24شدند. در مجموع 

 ساندند.   مداخله مطالعه را به پايان ر

بودند.  نفر مرد 3و در گروه شاهد نفر  6در گروه مداخله 

و در گـروه شـاهد    63ميانگين سني بيماران در گروه مداخله 

 28و در گروه شـاهد   29در گروه مداخله BMI  سا  بود 69

انـدازه  گروه دو تنها دو نفر در هر کيلوگرم بر متر مربع بود. 

ه در بـدو مراجعـه از نيـر    دو گـرو  تيروييدشان اييعي بـود. 

-Antiسن، جنس، نمايه توده بـدني، انـدازه تيروييـد و سـط      

TPO، TSH داري نداشتند. خصوصـيات پايـه دو   تفاوت معني

 . آورده شده است 3در جدو  گروه 

 

 شاهد گروه و مداخله گروه پايه خصوصيات مقايسه – 1جدول 

 P-value گروه شاهد گروه مداخله امتغيره

 585/4* %5 %39 رد(جنس )م

 962/4 72/63±34/33 72/63±32/7 †سن )سا (

 485/4 98/28±83/33 48/25±92/34 (کيلوگرم بر متر مربع)†نمايه توده بدني

 اندازه تيروييد

 ، شيوع، درصد(‡)درجه
  

* 877/4 

 

 4 34 34 

3 66 94 

2 2 54 

 †باديتيروييد پراکسيداز آنتيآنتي

 ليتر(در ميليالمللي )واحد بين
63/928±99/847 85/939±62/832 789/4 

 352/4 94/36±57/23 92/23±94/36 ليتر(المللي در ميلي)واحد بين †هورمون محرک تيروييد

 443/4 29/326±55/63 32/64±82/64 ليتر()ميکروگرم در ميلي †تيروکسين

 443/4 39/3±94/4 39/3±93/4 ليتر()ميکروگرم در ميلي †§تري يدو تيرونين 
*Fisher’s Exact test is used ،†معيار،  انحراف±ميانگين‡ Grade،§ Triiodothyronine (T3) 

 

 

 

 

i- Coefficient Variation (CV) 

ii- Intra-assay 

iii - Intra-assay 



  

 

ليـل از  گروه مداخله در Anti-TPO سط  سرمي  ميانگين

المللي در واحد بين 832و بعد از دريافت سلنيوم  847مطالعه 

روه ليتـر بـود کـه تفـاوت لابـل ملاحيـه نداشـتند. در گ ـ       ميلي

 23ليل وبعد از مصرف دارو به ترتيـب   TSHمداخله ميانگين 

داري تفـاوت معنـي   بود کـه  ليترميلي در الملليبين واحد 36و 

)از  T3 سط  سرمي نداشت. اما در اين گروه افزايش ميانگين

 323بـه   23)از  T4ليتـر( و  ميکروگرم در ميلي 39/3به  39/3

مان مشـاهده شـد )جـدو     (، بعد از درليتريميکروگرم در ميل

2.)  

 در دو گروه قبل با بعد از مصرف دارو  T4و  Anti-TPO ،TSH ،T3مقايسه ميانگين سطح سرمي  – 2جدول 

 امتغيره
 گروه مداخله

P-value 
 گروه شاهد 

P-value 
 بعد از مصرف دارو قبل از مصرف دارو  بعد از مصرف دارو قبل از مصرف دارو

Anti-TPO 63/928±99/847 85/939±62/832 789/4  33/526±33/935 52/322±62/936 772/4 

TSH 94/36±92/23 57/23±94/36 352/4  88/27±57/27 48/6±74/6 446/4 

T3 93/4±39/3 94/4±39/3 443/4  29/4±32/3 95/4±32/3 443/4 

T4 82/64±32/64 55/63±29/326 443/4  82/22±33/23 46/39±52/323 443/4 

 

ليـل بـا   Anti-TPO سط  سـرمي   روه شاهد ميانگيندر گ

المللـي در  واحد بـين  936در مقابل  935بعد از مصرف دارو )

 شــاهد گــروه داري نداشــت. امــا درتفــاوت معنــي ليتــر(ميلـي 

ليــل از درمــان )بــه   T4و  TSH ،T3 ســط  ســرمي ميــانگين

ميکروگرم  23و  32/3ليتر، ميلي در الملليبين واحد 27ترتيب 

 6داري )بـه ترتيـب   ( بعد از درمان به مقدار معنيليترميليدر 

ميکروگــرم در  323و  33/3ليتــر، ميلــي در المللــيبــين واحــد

 6(. در بررسـي مجـدد بعـد از    2تايير کرد )جـدو    ليتر(ميلي

 832گـروه مداخلـه )   Anti-TPO سـط  سـرمي    ماه، ميانگين

واحـد   936بـا گـروه شـاهد )    ليتـر( المللـي در ميلـي  واحد بـين 

داري نداشـت. پـس از   تفـاوت معنـي   ليتـر( المللي در ميلـي بين

 T4و  TSH ،T3هاي عملکردي تيروييد شـامل  درمان، آزمون

ليتـر،  ميلـي  در المللـي بين واحد 36در گروه مداخله )به ترتيب 

(  بـا گـروه شـاهد )بـه     ليتـر ميکروگرم در ميلـي  326و  33/3

ميکروگرم  323و  33/3يتر، لميلي در الملليبين واحد 6ترتيب 

گونـه  (. هـيا 6داري نداشت )جـدو   تفاوت معنيليتر( در ميلي

اي از لييل درد شک ، خواب آلـودگي، گيجـي، ريـزش    عارضه

مو، تعري ، خستگي و لرزش )تره مور( در دو گروه گـزارش  

 نشد. 

 بعد از مصرف دارو با گروه مداخله در گروه شاهد T4و  Anti-TPO  ،TSH ،T3مقايسه ميانگين سطح سرمي  –3جدول 

 P-Value گروه متغيرها

 شاهد مداخله

Anti-TPO 85/939±62/832 52/322±63/936 394/4 
T3 94/4±33/3 95/4±33/3 964/4 
T4 59/63±29/326 42/39±53/323 942/4 

TSH 57/23±94/36 48/6±74/6 393/4 

 

 بحث

 شده بر روي اين کارآزمايي باليني دو سو کور تصادفي

 69نفر مـرد و   9بيمار ) 93فرد واجد شرايط انجام شد که  56

کاري تيروييد ک  سا  که ميتلا به 66نفر زن( با ميانگين سني 

بيمـار در   23خودايمن بودند مطالعـه را بـه پايـان رسـاندند.     

بيمــار در گــروه شــاهد بودنــد. از نيــر   24گــروه مداخلــه و 

نمايــه تــوده بــدني و  خصوصــيات پايــه ماننــد ســن، جــنس،

بـين دو   T4 و Anti-TPO ،TSH ،T3 آزمايشات سط  سرمي

داري وجود نداشت. در هر گروه نيز سـط   گروه تفاوت معني

مـاه درمـان تاييـر لابـل      6ليـل و بعـد از    Anti-TPOسرمي 

 T4و  TSH ،T3توجهي نکرد. در هر گروه بين سطو  سرمي 

مشاهده شد امـا فقـط   ليل و بعد از مداخله تايير لابل توجهي 

 ها به محدوده کنتـر  بيمـاري  در گروه شاهد سط  هورمون

بين دو  T4و  TSH ،T3کاري تيروييد رسيد. غليت سرمي ک 

گروه مداخله و شاهد بعد از سه ماه درمان با سلنيوم تفـاوت  



   

 

اي در ارـر مصـرف   در اين تحقي  عارضهداري نداشت. معني

 نشد. کنندگان گزارشسلنيوم توسط شرکت

ــاري  ــدي از بيم ــدد درون هي،وتيرويي ــايع غ ــاي ش ــز ه ري

و در مردان  5-34کاري تيروييد در زنان %ک  باشد. شيوعمي

ترين علت آن در منـاا  بـا کفايـت يـد،     شايع 24است. %2-5/4

کـاري  کـ   در بيمـاري  .اسـت  iبيماري تيروييـديت هاشـيموتو  

مـون  تيروييد اوليه، زماني که عـلاوه بـر افـزايش سـط  هور    

يابـد، علايـ    سط  تيروکسين آزاد کاهش مي  محرک تيروييد

کـاري تيروييـد   کـ   شود که بـه ايـن حالـت   بيماري آشکار مي

شـود. ايـن حالـت اغلـب در سـطو       باليني يا آشکار گفته مـي 

المللـي در ليتـر رخ   واحد بـين ميلي 34بيشتر از   TSHسرمي 

در  9توايميون کاري تيروييد اک  ميزان بروز ساليانه .دهدمي

براي مردان است. بيماري بـا   3444در   3براي زنان و  3444

حالي، پوست سـرد  کاري تيروييد )مانند ضعف و بيک  علاي 

ــزايش وزن    ــه، ييوســت، اف و خشــ ، اخــتلا  توجــه و حافي

آلـودگي  رغ  کاهش اشتها، کاهش درجه حرارت بدن، پفعلي

بان للـب و  گذار، کاهش ضـر صورت و ورم محيطي غيرگوده

هاي هاي وتري عمقي( و گاهي علاي  بيماريتاخير در رفلکس

کنـد.  و برص( تياهر مي iiخودايمن )مانند ک  خوني پرنيسيوز

توان شواهد آزمايشگاهي اخـتلالات  همراه با  علاي  باليني مي

بــادي ضــد تيروييــد خــودايمني ماننــد؛ افــزايش ســط  آنتــي 

 ولين را در سـرم و بـادي ضـد تيروگلوب ـ  پراکسـيداز و آنتـي  

هـاي التهـابي را در بافـت تيروييـد افـراد ميـتلا       تهاج  سـلو  

و  (Anti-TPO)تـوان  افـراد ميـتلا مـي    %75مشاهده کـرد. در  

Tg)-(Anti .23را يافت  

ــون    ــا تجــويز هورم ــاليني ب ــا ب ــدي آشــکار ي هي،وتيرويي

ــا دوز   ــه صــورت لووتيروکســين ســدي  ب  3/3تيروکســين ب

شـود. در  يلوگرم وزن بدن درمان مـي ميکروگرم به ازاء هر ک

کـاري  ک  حا  حاضر درمان اختصاصي براي جزء اتوايميون

ارـرات مثيـت بـالقوه سـلنيوم در      23شـود. تيروييد انجـام نمـي  

بهيود اررات التهـابي و عملکـرد تيروييـد در مطالعـاتي نشـان      

ــاتيون      ــزي  گلوت ــت آن ــزايش فعالي ــا اف ــت و ب ــده اس داده ش

ــاره  ســر iii(GPxپراکســيداز ) ــن اســت بازگشــت دوب م ممک

کميـود   9هاي خودايمني بعد از زايمـان را تعـديل نمايـد.   پديده

و در نتيجـه آسـيب    GPxشديد سلنيوم موجب کاهش فعاليت 

افتد. جايگزيني سـلنيوم  هاي تيروييد و فييروز اتفاق ميسلو 

                                                           
i -Hashimoto's Thyroiditis 

ii -Pernicious Anemia 

iii - Glutathione Peroxidase  )GPX) 

درموش صـحرايي توانسـته اسـت از ايـن آسـيب اکسـيداتيو       

هـاي ريـه و ميوکـارد نيـز     در سلو  جلوگيري کند. اين اررات

يي(، موش صحرادر حيوانات آزمايشگاهي ) 8ديده شده است.

تيروييــد را در  miRNA iv-424ذرات نانوسـلنيوم بــا کـاهش   

ــر ــ  براب ــت   ک ــد ناشــي از ذرات ســرب حفاظ ــاري تيرويي ک

لذا اين مطالعه به بررسي ارر افـزودن سـلنيوم بـه     23اند.کرده

کاري تيروييـد و جـزء اتوايميـون     ک لووتيروکسين بر کنتر 

 .، پرداخته استAnti-TPOآن، يعني سط  سرمي 

کننـدگان در هـر دو گـروه    در مطالعه حاضر اکثر شـرکت 

 هاي مطالعات پيشـين اسـت. شـيوع   زن بودند که مشابه يافته

اسـت.   5/4-2و در مردان % 5-34کاري تيروييد در زنان %ک 

 3444در  9يـد اتوايميـون   کـاري تيروي ک  ميزان بروز ساليانه

   23در مردان است. 3444در   3در زنان و 

هاي مطالعه ما در هر دو گروه مداخله و شـاهد  اي  يافته

ــرمي   ــط  س ــر     Anti-TPOس ــه تايي ــد از مداخل ــا بع ــل ب لي

داري نکرد. بين دو گروه نيز پس از مداخله تفاوت لابـل  معني

ــر ــوجهي از ني ــايج   Anti-TPO ت ــن نت ــد. اي ــدا نش ــابه پي مش

بـون   شـود. مطالعات ليلي است که به سه نمونه آن اشاره مي

ــارانش vفيـــ  ــا   33و همکـ ــلنيوم همـــراه بـ ارـــر تجـــويز سـ

کـاري تيروييـد و سـط  سـرمي     کـ   لووتيروکسين بر کنتر 

Anti-TPO ــد. ايشــان مطالعــه را روي کودکــان و  ســنجيده ان

نوجوانــان در ســه گــروه انجــام دادنــد. گــروه او  يــا شــاهد 

ــلاوه   لووتي ــين بعـ ــروه دوم لووتيروکسـ ــين، گـ  344روکسـ

ميکروگرم سلنيت سدي  و گروه سوم لووتيروکسـين بعـلاوه   

ميکروگرم سلنيت سدي  دريافت کردند. مطالعه بون في   244

کننـدگان  به مدت ي  سا  و تا زمان يوتيروييد شـدن شـرکت  

ليتـر( ادامـه   ميلـي  در المللـي بين واحد 3-2در حد   TSHحف )

ليـل    Anti-TPOر مطالعه وي همانند مطالعه ما سـط  يافت. د

داري نداشـت.  و بعد از مداخله بـين سـه گـروه تفـاوت معنـي     

ارر دريافت لووتيروکسين و سلنيت  32و همکاران viکارانيکاس

روي مـاه را   6ميکروگرم براي به مـدت   244سدي ، به ميزان 

-Antiبررسـي کردنـد. سـط  سـرمي     ساله  37-84بيمار  63

TPO داري بـا  کننـده سـلنيوم تفـاوت معنـي    ر گروه دريافـت د

 در المللـي بـين  واحـد  529در مقابل  545گروه شاهد نداشت )

ــي ــر، ميل ــاوتي در <45/4Pليت ــوي  +CD8و  +CD4(. تف و الگ

، vii (INFγ ،IL2 ،IL5 ،IL4 ،IL6 ،IL10هـا تاييرات سـايتوکاين 

                                                           
iv -Micro Ribonucleic Acid (miRNA) 

v -Bonfig 

vi- Karanikas 

vii- Cytokines 



  

 

IL13 ،TNFα  وTNFβ  و ( بين دو گروه ديده نشد. محمـودي

م را بـر  ويشـده بـا سـلن    يمخمر غن ـ يهامکمل ريتأر مکارانه

ــط   ــه  T4و  Anti-TPO TSH, ،T3س ــتلا ب ــاران مي  در بيم

 سـازي کاري تيروييدي تحت بـاليني بررسـي کردنـد. غنـي    ک 

و افـزايش   TSHرژي  غذايي با سـلنيوم سـيب کـاهش سـط      

در گروه مداخله نسـيت بـه گـروه دارونمـا      Anti-TPOسط  

دار نيودنـد. در گـروه مداخلـه    هـا معنـي  تفـاوت شد، ولي ايـن  

بايستي مورد توجه لرار گيرد زيـرا   Anti-TPOافزايش سط  

ممکن است زن  خطري براي تشديد خود ايمنـي در تيروييـد   

باشد. هر چند که اين ارـر ممکـن اسـت مسـتقيما مربـوط بـه       

زمان مخمـر مسـيب ايـن    مصرف سلنيوم نيوده و مصرف ه 

هاي سـني مختلـف مـورد    اين مطالعات گروه در 22پيامد باشد.

اند و تجويز سلنيوم به فرم سـلنيت سـدي    مطالعه لرار گرفته

ايجاد نکرده است.   Anti-TPOاي در سط تايير لابل ملاحيه

کننده در مطالعه ما و بون في  سط  سلنيوم پايه افراد شرکت

 ها بررسيو ميزان دريافت روزانه سلنيوم در رژي  غذايي آن

چنان ماننـد مطالعـه کارانيکـاس کـه سـط       نشده است، اما ه 

کننده را انـدازه گرفتـه اسـت، نتـايج     پايه سلنيوم افراد شرکت

مشابه بدست آمده است. هرچند نتايج سه مطالعـه مشـابهند،   

 دريافـت  ميـزان  و پايـه  سـلنيوم  تـوان اهميـت سـط    اما نمـي 

را ناديـده  کننـده  شـرکت  غذايي افراد رژي  در سلنيوم روزانه

گرفت. مطالعه ما، کارانيکاس و محمودي در بالاين و مطالعـه  

 انــد. شــدتبـون فيــ  در کودکــان ونوجوانــان انجــام شــده 

ممکن است  کنندهکاري تيروييد و تفاوت سني افراد شرکتک 

در بدست آمدن نتايج مشابه مورر بوده باشد. در دوران بلوغ 

د و مقـاديرمعمو   شـون ور مـي هاي ايمنولوژيـ  شـعله  پديده

سلنيوم ممکن است براي تاريرگذاري کافي نياشـد. در نتيجـه،   

کنندگان از گروه سني نوجوانـان ممکـن اسـت    انتخاب شرکت

 33نتايج مطالعه بون في  را تحت تارير لرار داده باشد.

انـد کـه تـارير مثيـت     از سوي ديگر مطالعاتي منتشر شـده 

انـد و مصـرف   هرا نشـان داد   Anti-TPOسـلنيوم بـر کـاهش   

در کـاهش    Anti-TPOسلنيوم علاوه بر کاهش سط  سـرمي 

کـاري  کـ   بـه  ميتلا بيماران خودايمني، در هايساير شاخص

در   و همکاران iدانتاسي خود ايمن، مورر بوده است. تيروييد

، iiساله ميتلا به تيروييـديت اتوايميـون   33-22نفر از زنان  35

به همـراه لووتيرکسـين    راiiiسلنومتيونين -ميکروگرم ا  244

                                                           
i- Duntas 

ii- Autoimmune Thyroiditis 

iii- L-selenomethionine 

مدت شش ماه در گروه مداخله، و لووتيروکسـين را بـه    براي

کننـدگان  تنهايي در گروه شاهد تجويز کردند. در تمام شرکت

ليتـر  ميلـي  در الملليبين واحد 2-4/6در محدوده   TSHسط  

به ترتيب  Anti-TPOحف  شد. در گروه مداخله سط  سرمي 

م و ششـ  مداخلـه کـاهش    هـاي سـو  درصد در مـاه  55و  98

درصـد   29و  23يافت. در گروه شاهد اين کـاهش بـه ميـزان    

بـادي ضـد تيروگلـوبين در دو گـروه     بود. سط  سرمي آنتي

تـوان ايـن   علت نتايج متراد را مي 9داري نداشت.تفاوت معني

در مطالعه دانتاس زنان با محدوده سني  گونه توضي  داد که

انـد، مـدت درمـان    سـي شـده  کمتري نسيت به مطالعه مـا برر 

تري حفـ  شـده   در سط  پايين TSHاولاني تر بوده است و 

نفر از زنان ميتلا بـه   84و همکاران نيز  ivاست. ماکوکوپاکيس

تيروييديت اتوايميون را به مدت ي  سا  بررسي کردند. تمام 

سلنومتيونين را بعلاوه لووتيرکسين -ميکروگرم ا  244افراد 

عه دريافت کردنـد. سـ،س افـراد مـورد     در شش ماه او  مطال

درمـان بـا    (A)مطالعه به دو گروه تقسـي  شـدند. گـروه او     

مـاه ادامـه دادنـد و     32سلنيوم و لووتيروکسـين را تـا پايـان    

اي شش ماه دوم فقط لووتيروکسين دريافـت  (B) گروه دوم 

کننـده  سط  سرمي سلنيوم را در افراد شرکتکردند. محققان 

هاي مختلف فارماکوکينتي  دارو در ساعتبه منيور بررسي 

سـط    انـد. گيـري نمـوده  روز او ، ابتدا و پايان مطالعه اندازه

و  3مداخلـه بـه ترتيـب      3و  6هاي در ماه Anti-TPOسرمي 

سـط    A گـروه  در سا  ي  پايان درصد کاهش يافت. در 34

يافـت   کـاهش  درصـد  23کننـدگان  شـرکت Anti-TPO سرمي 

(443/4P<ــي در ــه  Anti-TPO ســرمي ســط  B گــروه ( ول ب

ماکوکوپـاکيس   26(.>443/4P) يافـت  افـزايش  درصـد  5ميزان 

تري درمان با سلنيوم را ادامـه داده اسـت.   براي مدت اولاني

او با لطع کردن سلنيوم در گروه ديگر و افزايش مجدد سـط   

کنندگان به دنيا  لطع سـلنيوم نشـان داد   بادي در شرکتآنتي

و  vناکامولي مه  است و اين ارر مولتي است.ان که؛ مدت درم

کـاري تيروييـد   کـ   مطالعه را بر روي افراد ميتلا بـه همکاران 

اند. افـراد از  ميکروگرم انجام داده 84تحت باليني و با سلنيوم 

انـد.  نير سط  پايه سـلنيوم سـرم و يـد ادرار بررسـي شـده     

 هاي ضد تيروييـد در شـش مـاه او  تفـاوتي    باديسط  آنتي

داري در نداشته است و بعـد يـ  سـا  درمـان کـاهش معنـي      

نتــايج مشــابه  36اســت.ديــده شــده  TPO-Antiســط  ســرمي 

مطالعه ناکومولي در شش ماه او  بـا مطالعـه مـا هماننـد دو     

                                                           
iv- Macokopakis 

v- Nacamulli 



   

 

مطالعه ليلي بر اهميت مدت درمـان تاکيـد دارد. بـا ايـن حـا       

چـرا کـه افـراد مـورد      گيـري کـرد  توان به راحتـي نتيجـه  نمي

سي و روش انجام مداخله توسط ناکامولي تفاوت اساسي برر

کـاري تيروييـد   کـ   ما داشته است. ما افراد ميتلا بهبا مطالعه 

کـاري تيروييـد   کـ   اي  و وي افراد بـا آشکار را بررسي کرده

تر بيماري است. ناکـامولي افـراد   تحت باليني را که فرم خفيف

سازي کرده است را از نير سط  يد ادرار و سلنيوم پايه جور

و مقدار سلنيوم تجويزي کمتر از مطالعه ما بوده است و ايعا 

اين تفاوت اساسي در جمعيت مـورد مطالعـه و روش تحقيـ     

و همکـاران در سـا     iيـو تواند نتايج متفاوت را رل  بزند. مي

هـاي خـودايمني   کـاهش شـاخص   ارربخشي سلنيوم در 2439

 انـد. را تاييد کرده مزمن تيروييديت لنفوسيتي بيماران ميتلا به

ها افراد را در دو گروه اصـلي دريافـت لووتيروکسـين بـه     آن

( و دريافت لووتيروکسـين بعـلاوه ک،سـو     LTگروه تنهايي )

(، بمدت سه ماه، لـرار دادنـد. هـر    LTSSگروه مخمر سلنيوم )

 ريزگروه به دو زير گروه دريافت مقدار رابت لووتيروکسين )

( و مقـــدار افـــزايش يابنـــده LTSS-Nو  LT-N هـــايگـــروه

و  LT-H هايگروه ريز) TSHلووتيروکسين بر اساس سط  

LTSS-H .وميسـط  سـلن   پس از درمـان، (، تقسي  شده بودند 

 يبـاد يو آنت ـ افتي شيافزا يبه اور لابل توجهIL-2 و خون 

anti-TPO  وAnti-Tg بـراي  ) کـاهش يافتنـد   هادر تمام گروه

در هر  IL-10مشابه  يهاغليت ،حا  نيدر هم .(P<43/4همه 

يــو و همکــاران افــراد ميــتلا بــه  29.دو گــروه بــه دســت آمــد

انـد و از ک،سـو    تيروييديت لنفوسيتي مزمن را بررسي کرده

اند. افراد مورد مطالعه يـو و نـوع   مخمر سلنيوم استفاده کرده

سلنيوم مورد استفاده تفاوت اساسي با مطالعه ما دارد و ايـن  

نوع سلنيوم تجويز شده  ايج دور از انتيار نيست.تفاوت در نت

هـاي ديگـر غيـر    داراي اهميت است. فرم سلنومتيونين از فرم

موررتر است و ممکن است بخشي  iiiو سلنيت iiارگاني  سلنات

از عدم تارير سلنيوم در مطالعه ما مربوط به استفاده از فـرم  

 26-23سلنيت باشد.

ــرمي    ــط  س ــه س ــن مطالع ــاوت  ,T4 TSH, T3در اي تف

کننده سـلنيوم  دار با گروه شاهد نداشت و گروه دريافتمعني

يوتيروييــد شــدن بيمــاران در اــي يوتيروييــد نشــده بودنــد. 

درمان نيـز در تفـاوت نتـايج مهـ  اسـت، زيـرا لووتيرکسـين        

سـط  سـرمي   کاري تيروييد سيب کاهش ک  علاوه بر درمان

                                                           
i- Yu 

ii- Selenate 

iii- Selenite 

TPO-Anti طالعـه مـا   بنابراين نتـايج حاصـله در م   29شود.مي

ممکن است به دليل عـدم مصـرف لووتيروکسـين بـه ميـزان      

کافي باشد، چراکه در مطالعاتي که سلنيوم سيب کاهش سط  

در   TSHانـد و  بادي شده است بيماران يوتيروييـد شـده  آنتي

 سط  پايين محدوده اييعي حف  شده است.  

براي تفاوت در نتايج مطالعات پيشين با مطالعه ما، علاوه 

تـوان مطـر  کـرد    الذکر عوامـل ديگـري را مـي   موارد فوق بر

ــد:  ــت  اســتفاده از روشمانن ــف جه ــاي آزمايشــگاهي مختل ه

، Anti-TPOســـنجش عملکـــرد تيروييـــد و ســـط  ســـرمي  

هاي ژنتيکي و عوامل محيطي )غليت پايـه سـلنيوم هـر    تفاوت

در کشـورهايي کـه    فرد و ميـزان مصـرف روزانـه سـلنيوم(.    

يا نزدي  به اييعي است تجويز سلنيوم ميزان سلنيوم اييعي 

هـاي  تيروييـدي نـدارد. مصـرف     تاريري بر غليـت هورمـون  

مقادير خيلي کـ  يـا خيلـي زيـاد سـلنيوم بـه اـور روزمـره         

هــاي تيروييــد را تاييــر دهــد: در توانــد غليــت هورمــونمــي

يابـد و در مصـرف   کاهش مـي  3Tصورت مصرف ک ، سط  

اي در در مطالعـه  9دهـد. افـزايش نشـان مـي    3Tزياد آن سط  

 ينيتحـت بـال   دي ـروييت يکـار ک سلنيوم با  افتيدربرزيل بين 

نکته لابل توجه ديگر اين  28.وجود داشته استرابطه معکوس 

در منااقي که کميود لابل توجه سلنيوم و يد دارنـد،  است که 

وييـد را هـ  در افـراد    هـاي تير تجويز سلنيوم غليت هورمون

دهد. بنابراين فراد هي،و تيروييد کاهش ميتيروييد و ه  در ايو

ــايي توصــيه    ــه تنه ــد تجــويز ســلنيوم ب ــود ي ــاا  کمي در من

تـوان تفـاوت   توجـه بـه مـوارد ذکـر شـده مـي       با 39شود.نمي

موجود در برخي از نتايج ايـن مطالعـه بـا سـاير مطالعـات را      

 توضي  داد.

هاي اين مطالعه عدم بررسـي وضـعيت پايـه    از محدوديت

رمي و يد ادرار، تعداد ک  نمونه، مدت کوتاه مطالعه سلنيوم س

از جملـه   باشـد. و يوتيرييد نشدن بيماران در گروه مداخله مي

نکات مثيت اين مطالعـه وجـود گـروه دارونمـا، دو سـو کـور       

بودن مطالعه، جورسازي افراد مـورد مطالعـه از نيـر فصـل     

 ها بود. آن BMIدرمان و 

کننـده در مطالعـه   يمـاران شـرکت  گـران از ب پـژوهش  :گزاريسپا 

گزارنــد. لازم بـه ذکــر اسـت ايــن تحقيـ  نتــايج مربـوط بــه     سـ،اس 

ســيما بشــتاله، در مقطــع دســتيار  نامــه ســرکار خــان  دکتــرپايــان

 با درمان ارر بررسي"هاي داخلي، با عنوان تخصصي رشته بيماري

 بـاليني  کارآزمـايي : اوليـه خـودايمن  کـاري تيروييـد   کـ   بـر  سلنيوم

بـه راهنمـايي سـرکار خـان  دکتـر مـري  واشـقاني         "شـده  دفيتصا



  

 

هـاي اــر  از محـل اعتيـارات معاونـت پژوهشــي     باشـد. هزينـه  مـي 

 دانشگاه علوم پزشکي همدان پرداخت شده است. 
 ترـاد  گونـه هـيا  کـه  دارنـد مـي  اعـلام  نويسـندگان "تضاد منافع:  

".ندارد وجود حاضر پژوهش در منافعي
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Abstract 
Introduction: This study examined the effect of adding selenium to levothyroxine on controlling  

primary overt hypothyroidism and reducing the serum level of thyroid peroxidase antibody. 
Materials and Methods: This study was a double-blind, randomized clinical trial on individuals with 
primary autoimmune hypothyroidism. The patients were randomly divided into two intervention (I) 
and control (C) groups. Group I was treated with levothyroxine plus selenium, and Group C was 
treated with levothyroxine alone for three months. The anti-TPO antibody titer and serum levels of 
TSH, T3, and T4 were measured before and after treatment. Individuals were matched according to 
the season of visit and body mass index. Results: Fifty-three persons with a mean age of 33 years 
(10% male) participated in this study. Twenty-one individuals in Group I and twenty individuals in 
Group C completed the study. There was no significant difference between the two groups 
regarding age and gender. In none of the groups, anti-TPO antibody titer did not change 
significantly before and after the intervention. The serum level of the antibody did not differ 
significantly between the two groups before and after the study. Following the treatment, Group C 
was euthyroid; however, the intervention group, despite a decrease in TSH and an increase in T3 
and T4, was not euthyroid. The participants reported no side effects. Conclusion: In this study, 
adding selenium to levothyroxine sodium did not significantly change the serum level of anti-TPO, 
TSH, T3, and T4 in the patients with overt primary hypothyroidism. 
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