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ABSTRACT
Background & objectives: More than 95% of bile ducts diseases are pertain to either gallbladder
stone or cholecystitis. Normally, there is not amylase in gallbladder and its presence indicates
reflux from the pancreas. The aim of this study was to investigate the association between
presence of gallstones and amylase level in gallbladder.
Methods: In this cross-sectional study 100 patients with cholecystitis were selected and after
removal of the gallbladder under sterilized conditions, about 1-5 ml of fluid has been aspirated
from bladder. The amylase level of samples was measured in the laboratory and collected data
analyzed using statistical tests such as t-test and ANOVA by SPSS 18 software.
Results: A total of 100 patients with cholecystitis, 42% had measurable amylase in gallbladder
(25-65 IU/L). The patients were in the range of 22-92 years old and 47% of them was in the age
group of 40-60 years old. The mean age of patients was 48.2 years old (SD=12). There was a
significant linear correlation between the gallbladder amylase level and the age of patients
(r=0.76, p=0.001).
Conclusion: Results of our study showed a significant relationship between the formation of
gallestones and pancreatic amylase reflux to gallbladder. So, in patients with gallestones, the
possible existence of pancreatitis and specially the probability of the pancreas and bile duct
obstruction or narrowing should be checked.
Key words: Amylase; Gallbladder Stone; Reflux; Cholecystitis
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ریهــاي کیســه صــفرا یکــی  از مهمتــرین مشــکلات ابیم
 ـت متحده آمریکا بوده وبهداشتی در ایالا %12اتقریب
از سـنگهاي  ) میلیـون نفـر  30حـدود (از مردم آمریکا

عمل کولـه 700000صفراوي رنج می برند و سالانه 
.]1[انجام می شودمیستکتوسی

از آب، الکترولیتها، نمـک هـاي صـفراوي،    اصفرا عمدت
شده تشکیلپروتئین ها، لیپیدها و پیگمانهاي صفراوي

آمیلازهـا انـزیم   .]2[است که حاوي آمیلاز نمی باشد

هاي هیدرولیتیک هسـتند کـه نشاسـته را بـه مـالتوز      
کنند و در بدن انسان از اندام هاي مختلـف  تبدیل می
یـک توسـط پـانکراس    آمـیلاز پانکرات . گیرنـد منشأ می
آمــیلاز .مجــراي روده آزاد مــی گــردددرتولیــد و

توسط کلیه ها از گردش خون حذف شده و از طریق 
اندازه گیري فعالیـت آلفـاآمیلاز   .ادرار دفع می شود

یــک آزمــایش اختصاصــی بــراي تشــخیص بیماریهــاي 
ثال در اوریون و به عنوان مچون که لوزالمعده نیست 

بـه دلیـل عـدم دفـع آمـیلاز از      (نارسایی هاي کلیوي 

چکیده
بیماریهاي سیستم  صفراوي مستقیماً مربوط به وجود سنگ کیسه صفرا یا کله سیستیت ناشی از آن % 95بیش از :زمینه و هدف

از هحآنزیم آمیلاز به طور طبیعی در کیسه صفرا وجود نـدارد و وجـود آن نشـاندهنده رفلاکـس ایـن آنـزیم مترش ـ      . می باشد
لذا هدف از این مطالعه بررسی ارتباط احتمالی وجود سنگ کیسه صفرا با میزان آمـیلاز موجـود در صـفرامی    . ی باشدپانکراس م

.باشد
بیمار با تشخیص کوله سیستیت سنگی انتخاب و در حین کوله سیستکتومی 100مطالعه توصیفی مقطعی تعداد در این :روش کار

نمونه هاي جمـع آوري شـده در آزمایشـگاه از    . از مایع صفرا نمونه برداشته شدسی سی 5-1در اتاق  عمل در شرایط استریل 
.ندمورد تجزیه و تحلیل قرار گرفتANOVAو T-Testآزمونهاي با استفاده از نظر سطح آمیلاز مایع صفرا بررسی و نتایج 

-IU/L65بـین  (ل اندازه گیري در کیسه صفرا بیماران داراي آمیلاز قاب%42بیمار کوله سیستکتو می شده 100از بین :یافته ها
میانگین سـنی بیمـاران   . رار داشتندقسال 92تا22سال با دامنه سنی 40-60بیماران در گروه سنی %47. بودند) 25
بین آمیلاز کیسه صفرا و سـن همبسـتگی خطـی معنـی داري وجـود داشـت      . سال بود12معیار انحرافسال با 2/48
)001/0=p ،762/0=r.(

این مطالعه نشان داد که بین تشکیل سنگهاي صفراواي و ریفلاکس آمیلاز پانکراس به داخل کیسه صفرا ارتباطمعنی :نتیجه گیري
بنابراین در بیماران داراي سنگ کیسه صفرا باید وجود احتمالی پانکراتیـت و بخصـوص احتمـال انسـداد یـا تنگـی       .دار وجود دارد

. باید بررسی گرددصفرامجراي مشترك بین پانکراس و
کوله سیستیت ؛ریفلاکس؛سنگ کیسه صفرا؛آمیلاز: کلیديکلمات 
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فزایش می یابـد انیز میزان آمیلاز سرم ) طریق ادرار
ي صفراويغرب حدود هشتاد درصد سنگهادر . ]4،3[

کلسترولی هستند که حـاوي منوهیـدرات کلسـترول    
باقی سـنگها غالبـا از نمکهـاي کلسـیمی     .بلوري هستند

بیلی روبین تشکیل شده اند و تحـت نـام سـنگ هـاي     
سن بالا، هورمونهاي جنسی .ه نامیده می شوندپیگمانت

زنانه، جنس مونث، مصرف قرصـهاي ضـد بـارداري،    
حاملگی، چاقی، کاهش سریع وزن، استاز کیسـه صـفرا،   
ــفراوي و    ــیدهاي ص ــم اس ــی متابولیس ــاي ارث بیماریه

کلسترولی لیپیدمی در ایجاد سنگهاي سندرمهاي هیپر
ي و عفونـت صـفراو  سندرم هاي همولیتیک مزمن،و

نگهاي پیگمانتـه  بیماریهاي دستگاه گوارش در ایجاد س ـ
].5[نقش دارند

ن جـزو  مرتبط با سنگهاي صفراوي و عـوارض آ علایم 
شایعترین بیماریهاي گوارش است که بـه بسـتري در   

رمیلیـون دلا 5سالانه حدود و بیمارستان منجر شده 
. ]6[می شودصرف هزینه هاي آنمتحدهالاتدر ای

انکراس بـه سیسـتم صـفراوي یـک پدیـده      ریفلاکس پ
یماران با سنگ کیسه صفرا می باشد وپاتولوژیک در ب

در بیماران مبتلا به کوله سیستیت بـدون سـنگ   هنوز
بیمـاران بـا سـنگ کیسـه     %5/83.مطالعه نشده است

بیماران بـدون سـنگ کیسـه صـفرا داراي     %6صفرا و
رم سطح بالاي آمیلاز و لیپاز کیسه صفرا نسبت به س ـ

مقدار طبیعی غلظت آنزیم هاي پـانکراس  . می باشند
شـواهد  .]7[در کیسه صفرا هنوز تعیین نشده اسـت 

موجود نشان می دهد که بروز سنگهاي صـفراوي بـه   
صورت جهشی در دهـه هـاي اخیـر افـزایش یافتـه و      
هنوز هم معلوم نیست که به حد نهایی رسیده باشـد  

ییـر سـبک   با توجه بـه ایـن افـزایش پـیش رونـده، تغ     
زندگی و الگوي تغذیه اي نوین در کنار عوامل دخیـل  

شیوع سـنگهاي صـفراوي مـوثر بـه     افزایش دیگر در
.]8[دننظر می رس

ریفلاکس صفراوي پـانکراس یـک پدیـده پاتولوژیـک     
ــا ســنگ صــفراوي رخ    ــه در بیمــاران ب ــی باشــد ک م
می دهد و با وجـود ایـن رخـداد رفلاکـس صـفراوي      

در بیماران بدون سنگ نیز توسـط بلتـران و   پانکراس
همکــاران کــار شــده و نتیجــه گرفتنــد کــه رفلاکــس 
صفراوي پانکراس یک پدیـده معمـول در بیمـاران بـا    

سنگ کیسه صفرا می باشد و یک پدیده غیـر معمـول   
ــنگ    ــدون س ــالم ب ــفراي س ــه ص ــا کیس ــاران ب در بیم

. ]9[می باشد
طبیعی آمیلاز در کیسـه  با توجه به عدم وجود مقدار

صفرا، اندازه گیري آمیلاز داخل کیسه صفرا می تواند 
نشان دهنده  ایجاد کوله سیستیت در نتیجه ریفلاکس 
ایــن آنــزیم بــه عنــوان یکــی از عــوارض ســنگ هــاي 

بـا  صفراوي باشد که جزء اهداف مطالعه حاضر است 
 ـتوجه به اینکه نمو ه بـرداري از افـراد سـالم بعنـوان     ن

یک روش تهـاجمی اسـت بنـابراین اسـتفاده از     کنترل 
. گروه کنترل امکان پذیر نمی باشد

مطالعه اي بر روي بیمارانی که انجامبرآن شدیم تا با
ي دچار کله سیستیت شـده  به دلیل سنگ هاي صفراو

به ارتبـاط  و تحت کله سیستکتومی قرار گرفته بودند
جود سنگ کیسه صفرا، وجود آمـیلاز در کیسـه  بین و

.ببریمپی صفرا و ایجاد کله سیستیت 

روش کار
بیمـار  100بـر روي مقطعی توصیفی مطالعهدر این 

تایید شده با سـونوگرافی کـه   مبتلا به سنگ صفراوي
در بیمارستانهاي اردبیـل در  تکتومیسکاندید کله سی

شـرح حـال و معاینـه بـالینی     ،نـد بود 1388-89سال 
مد و شاخص آمل شامل اندازه گیري قد و وزن به ع

هر بیمار محاسـبه گردیـده و پرسشـنامه    یتوده بدن
بیماران دچـار بیماریهـاي   .طراحی شده تکمیل گردید

و  مزمن و بیماریهاي همولیتیک ، گوارشی کلیوي، قلبی
ــترومی از    ــر کلس ــریدمی و هیپ ــر ترگلیس ــار هیپ دچ

بـراي نمونـه گیـري از کیسـه     .مطالعه حـذف شـدند  
سیسـتکتومی در عمـل کولـه  از هر بیمار حـین ،صفرا

شرایط استریل بعـد از خـارج کـردن    تحت اتاق عمل 
صـفرا گرفتـه   کیسه عمایسی سی از1-5کیسه صفرا 

درجه 4و در کلمن یخ تحت شرایط دمایی زیر شده 
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تـا 12نمونه ها حداکثر.شدندسانتی گراد نگه داري
ساعت بعد از جمع آوري به آزمایشگاه بیمارستان 24

در مورد روش .گرفتندمورد آزمایش قرار وانتقال
اندازه گیري آمیلاز کیسه صفرا از همان روش اندازه 
گیــري  ســرم اســتفاده شــد کــه روش آنزیمــی      

و سنجش آلفا آمیلاز توسـط  ) فتومتریک(کالریمتري
کیت هاي تشخیصی پارس آزمون و توسـط دسـتگاه   

در بیمارسـتان فـاطمی   اتوانالیزر بـی تـی سـه هـزار    
وري و آنتایج بدست آمـده جمـع   . بعمل آمدلاردبی

ــا 18نســخه SPSSتوســط نــرم افــزاردر نهایــت ب
ــاي  ــتفاده از آزمونه ــراي ANOVAو T-Testاس ب

مورد تجزیه و تحلیل نشان دادن ارتباط بین متغیر ها 
.ندقرار گرفت

یافته ها
و مـورد بررسـی   بیمـار انتخـاب   100در این مطالعه 

سال 40-60در گروه سنی ارانبیم%47. قرار گرفتند
ندداشــتقــرار ســال ســن 92تــا22بــا دامنــه ســنی

.)1نمودار(

12معیـار  انحـراف سال با 2/48میانگین سنی بیماران 
762/0برابر با با توجه به میزان هم بستگی . سال بود

همبستگی خطـی معنـی   بین آمیلاز کیسه صفرا و سن
). p=001/0[داري وجود داشت

ســابقه % 74ران سـابقه خــانوادگی مثبـت و   بیمـا % 26
. خانوادگی منفی از نظر بیماري کیسـه صـفرا داشـتند   

، %42، کله سیستیت حاد با %54کله سیستیت مزمن با 
به عنـوان تشـخیص هـاي    % 4کله سیستیت کمپلیکه با 

.بیماري مطرح بودند
بیماران% 40.مذکر بودند%19بیماران مونث و 81%

 ـ فاقـد  %60دازه گیـري آمـیلاز و   داراي سطح قابل ان
لازم به ذکر اسـت کـه   آمیلاز در مایع صفرا بودند و

.در حالت طبیعی مایع صفرا حاوي آمیلاز نمی باشد
در IU/L 65مـده   آبیشترین مقدار آمـیلاز بدسـت   

کوله سیتیت نکروزان کمپلیکـه و کمتـرین میـزان آن    
دسـت  ب/L12 IUدر کوله ستیت حاد اولیه به میزان

.دآم
بیماري که داراي آمیلاز در کیسـه صـفرا   40در میان 

نفر در زنان گـزارش  29نفر در مردان و 11بودند
در داراي آمــیلازنفــر15شــد و از بــین کــل مــوارد 

).2نمودار (بودندIU/L40-30محدوده 
ــاي     ــاس معیاره ــر اس ــفرا ب ــه ص ــنگ کیس ــدازه س ان

محاســبه شــد و  میلــی مترســونوگرافی برحســب  

ر اکثر بیمـاران کلـه سـیتکتومی    دکهدیدگرمشخص 
اسـت  میلی متر بوده 10-20بین اندازه سنگ ،شده

آمـیلاز مـایع   افزایش بین اندازه سنگ و و ) 3نمودار(
).=001/0P(شتصفراوي رابطه معنی داري وجود دا

28

47

25

0

10

20

30

40

50

20 - 40 40 - 60  х ⁵ *§60

توزیع سنی افراد مورد مطالعه. 1نمودار
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بـا درد  % 44بیمـاران بـا تهـوع،    % 43شروع علایم در 
همـراه  همراه بـا تهـوع، تـب و اسـتفراغ    % 13شکم و 

. بیماران مثبت گزارش شـد % 17ایکتر در . بوده است
در .بیمـاران مثبـت بـود   % 28بیماري سیسـتمیک در  

. بیماران مقدار بیلی روبـین افـزایش یافتـه بـود    % 20
. بیماران بود% 13در AST,ALTافزایش آنزیم هاي 

. افزایش یافته بودALPبیماران مقدار آنزیم % 36در 
در میــان اران وجــود داشــته بیمــ% 33در لکوســیتوز

قـرص ضـد   از آنها % 4/58بیماران زن مورد مطالعه
اکثر زنان مورد مطالعه ومصرف می کردندحاملگی 
ــینزایمــان  ــالیز . داشــتندبار3-4ب ــا اســتفاده از آن ب

ANOVA  ــات ــین تعــداد دفع ــی داري ب اخــتلاف معن

آمــیلاز صــفراوي وجــود بــاOCPمصــرف وزایمــان
بیمـاران %13کـه  تایج نشان دادن).P=001/0(داشت
بالا BMI% 71و ئینپاBMI%16،لرمانBMIداراي 

صـفرا  مـیلاز آو مقـدار BMIبین ).4نمودار(ندداشت
. )P=002/0(آماري وجود داشـت رابطه معنا دار نیز 

از بیمـاران  % 8بر اسـاس معیارهـاي سـونوگرافی در    
ان از بیمار% 6در . گزارش شدC.B.Dافزایش اندازه 

.در سونوگرافی گزارش شدC.B.Dسنگ 
. بیماران مصرف رژیم غـذایی پرچـرب داشـتند   % 72

شـیوع  . بیمـاران وجـود داشـت   % 38هیپرلیپیدمی در 
شـیوع بیمـاري   . بیماران وجـود داشـت  % 7دیابت در 

از % 11در . بیمــاران گــزارش شــد% 21گوارشــی در 
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بیماران افزایش ضخامت دیواره کیسه صفرا گـزارش  
بیمــاران افــزایش % 18صــفرا در هنــدازه کیســا. دشــ

و 6/23میانگین آمیلاز کیسه صفرا در مردان . داشت
و به لحاظ آماري اختلاف معنی دار بود7/11در زنان 

)001/0=P.(   همچنین بین میزان آمیلاز کیسـه صـفرا
، OCP، مصـرف  BMIبا متغیـر هـاي انـدازه سـنگ،     

جود داشـت تعداد زایمان رابطه معنی داري آماري و
)001/0=P.(

بحث
آمـیلاز میـزان  ن بـی که نتایج نشان دهنده این بودند

صـفراوي  سـنگ کوله سیستیت ناشـی از وصفرا کیسه 
کـه  آنتوجـه بـه   بـا .ارتباط معنا داري وجود داشـت 

الا ب، آمیلاز جزو ترکیبات طبیعی کیسه صفرا نمی باشد
بودن این آنزیم در کیسه صـفرا مـی توانـد ناشـی از     

رود عصاره پانکراس که از آنزیم آمیلاز غنی بـوده  و
عبارت دیگر نتایج ایـن  به داخل کیسه صفرا باشد و به

رفلاکـس ترشـحات پـانکراس بـه داخـل      ؤیدتحقیق م
.کیسه صفرا می باشد

ند که افزایش نشان داد]10[و همکاران1داون پورت
امـیلاز صــفراوي در کودکـان مبــتلا بـه کیســت هــاي    

1 Port

مشترك بـین پـانکراس و   کلدوکال به علت وجود راه
مجاري تخلیـه صـفرا و رفلاکـس ترشـحات پـانکراس      

میلازسرم بـا سـن رابطـه مثبتـی     میزان آو می باشد 
ــه   )P،5/0=r=001/0(دارد  ــایج مطالع ــابه نت ــه مش ک

.حاضر می باشد
و همکــاران در یــک مطالعــه 2ه عبــدالمتیندر مطالعــ

آناسـتوموزي انجام شـد،  سگ 29بر روي کهتجربی 
و نتـایج  کردنـد بین پانکراس و کیسه صـفرا ایجـاد  را

طبـق نتـایج   .مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفتحاصل 
در تمـام  A2سـفولیپاز  فو این تحقیـق آمـیلاز صـفرا    

از %79وافزایش یافتـه  ) سگ25(سگهاي گروه مورد
سگها دچار اتساع مجراي صفراوي مشترك گردیدنـد  

ــدند   آ%10و  ــفرا ش ــنگ ص ــار س ــا دچ ــرات .نه تغیی
در تمـام سـگ هـاي    کیسه صفرامیکروسکوپی التهاب

دطبق نتایج این محقق وجو.گروه مورد ایجاد گردید
را درDNAاین آناستوموز درصد رخـداد اخـتلالات   

. ]11[سلولهاي کیسه صفرا افزایش داده بود
ــا ــینو همکــاران3در مطالعــه اُت ــوايو همچن در 4آی

بررسی رفلاکس عصـاره پـانکراس و بـروز تغییـرات     
آنـاتومی  ،التهابی و بدخیمی در مجاري و کیسه صفرا

2 Abdul-matin
3 Ohta
4 Iwai
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منطقه اتصال مجراي کلدوك از مهمترین دلایل ایجاد 
. ]12-14[رفلاکس معرفی شده است

بیمـاران  ردکهموع نتایج این تحقیق نشان داددر مج
میـزان آمـیلاز   ،مبتلا به کوله سیستیت ناشی از سـنگ 

نشـان  مـی توانـد   کـه کیسه صفرا افـزایش مـی یابـد    
دهنده رفلاکس عصاره پـانکراس بـه کیسـه صـفرا و     
بروز واکنش التهابی در مخاط کیسه صـفرا بـه علـت    
وجود آنزیم هاي پروتئولیتیک موجـود در ترشـحات   

ــانکراس باشــد توانــد بــدلیلآن هــم مــی علــت وپ
.ناحیه باشداین آناتومی خاص 

بین سطح  آمیلاز و وجود سنگ کیسـه صـفرا رابطـه    
کــه مــی توانــد ) =001/0P(معنــی داري یافــت شــد

نشانگر وجود ترشحات پانکراس در درون کیسه صفرا 
نتـایج  .در بیماران مبتلا به سـنگ کیسـه صـفرا باشـد    

و ]9[انبلتون و همکاربا نتایج مطالعات مطالعه حاضر 
.تایید شده است]15[عمر و همکاران

نتیجه گیري
،که در افراد با سنگهاي صفراوياین مطالعه نشان داد

یفلاکس ترشحات پـانکراس بـه درون کیسـه صـفرا     ر
و علامـت دار شـدن   کله سیستیتمی تواند در ایجاد 

از نظر بالینی در .دخیل باشد» گینکله سیتیت س«آن
میزان آمیلاز در کیسه صفرا مـی تـوان   مورد اهمیت 

موارد کله سیستیت همراه با انسداد % 10گفت که در 
مجراي صفراوي بوده و سبب پانکراتیت حاد همراه و 
عوارض ناشی از آن به دلیل ریفلاکس می باشـد کـه   
باید در طـول دوره نقاهـت بـه آن توجـه شـود ویـا       
. اسنفکتروتومی همزمان در حین عمل  صورت گیـرد 

کـه در بیمـاران داراي سـنگ    همچنین می توان گفت 
کیسه صفرا تایید شده بـه روشـهاي تشخیصـی، بایـد     
وجود احتمالی پانکراتیت و بخصوص احتمال انسداد یـا  
تنگی مجراي مشترك بین پـانکراس و صـفرا بررسـی    

. گردد

تقدیر و تشکر
نتایج این مطالعه حاصل پایان نامه پزشکی آقاي دکتر 

از دانشـگاه آزاد اسـلامی واحـد اردبیـل     سیاوشی فـر  
ــین . مــی باشــد ــاي دکتــر هرمــز همچن از جنــاب آق

عظیمی، دکتر اسداالله سلطانزاده گرمی، خـانم دکتـر   
و تمـامی کـادر اتـاق عمـل بیمارسـتان      پروین فرزانه

ري سبلان اردبیل که مارا در گردآوري نمونـه هـا یـا   
.نمودند تقدیم و تشکر می گردد
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