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  )١٣٩١زمستان  (٢ شماره -١٨ دوره -پزشكي بينا مجله چشم

 

 ٣٦٢

  ي ورم ملتحمه بهارهها زهتا
  

  و دکتر سميه نکوييدکتر فاطمه حيدري :مترجمين
   دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي-پزشکي دستيار چشم

  .باشد  مي٩-١۴، صفحات ٩٧، شماره ٢٠١٣ سال Br J Ophthalmolاز نشريه  ”Vernal Keratoconjunctivitis: An Update“اي از مقاله   اين مقاله ترجمه*
  

  

اپيدميولوژي

 و مــزمن خــارج دوطرفــه التهــاب ،(VKC)ورم ملتحمــه بهــاره      

اول و دوم  هـاي     ر دهـه  افـراد را د   به طور عمده    باشد كه     مي چشمي

تري  اين بيماري در مناطق معتدل شيوع كم      . كند ر مي تازندگي گرف 

هـاي    درصـد کليـه گـروه   ۳-۶(مراجعه افـراد   از علل مهم    دارد ولي   

آفريقـا،  در منـاطق    هـا     نتابه بيمارس  )درصد اطفال  ۳۳-۹۰سني و   

در تري از ايـن بيمـاري         شيوع بيش . باشد  ميامريكاي لاتين و آسيا     

 در پسرها گزارش شده اسـت ولـي در          ،كشورهاي آسيايي و اروپايي   

  .شود آفريقا اختلاف جنسي مشاهده نمي

  در كشورهاي اروپـايي    (Palpebral)اين بيماري   اي    ملتحمه     نوع  

و مخلوط آن در كـشورهاي آسـيايي و         و اشکال ليمبال    و امريكايي   

  .دنشو  ميتر مشاهده آفريقايي بيش

در اروپا و آسيا ورم ملتحمه بهاره به صـورت متغيـر در فـصول                    

 در درصـد قابـل تـوجهي از         ييابد اما عود بيمـار      مي مختلف تظاهر 

ين سال دهد كه اين حالت اگر چند  مين رختاموارد طي فصل زمس 

 ،(Perennial)شود    مي متوالي تكرار شود به يك حالت مزمن تبديل       

 بـه صـورت فـصلي تظـاهر    به ندرت  اما در آفريقا ورم ملتحمه بهاره       

 كه اين مطلب توجيـه كننـده        يابد  ادامه مي سنين بلوغ    تايابد و    مي

  .باشد  مي در طول سالپزشک چشمكننده به  تعداد بيماران مراجعه

  

  ها  نهعلايم و نشا
اي   است ولي در پـاره     دوطرفهبه طور معمول    ورم ملتحمه بهاره         

از موارد ممكن است در تظاهرات اوليه به صورت يك طرفه خود را             

  . نشان دهد

علامت واضح اين بيماري به صورت خارش شديد چشمي است               

ريزش، ترشحات موكوسـي، تـرس       كه به دنبال آن بيمار دچار اشك      

  .شود ها و احساس جسم خارجي مي ر، اسپاسم پلكشديد از نو

فقـط پلـك را درگيـر و يـا بـه            ممکن اسـت    ورم ملتحمه بهاره         

هـاي    صورت ويژه فقط ناحيه ليمبوس را مبـتلا نمايـد ولـي حالـت             

علامـت اصـلي    . بينابيني نيز در تظاهرات بيماري ديده شـده اسـت         

 هيپـرپلازي   ،كند يـاي كه ناحيه پلك را درگير م        ورم ملتحمه بهاره  

به قطـر   پاپيلا  از  رس فوقاني است كه     تاپاپيلاري در ناحيه ملتحمه     

 (Giant Papillae) پاپيلاي بزرگ تا (Palpebral VKC) متر ميلييک 

در علامت برجـسته  . )۱تصوير (و يا پاپيلاي سنگفرشي متغير است   

 وجـود   ،كنـد   مـي  اي كه ناحيه ليمبوس را درگير       ورم ملتحمه بهاره  

هاي زير ملتحمه در ناحيه ليمبوس است كه به شـكل             بافتشاح  ارت

 ،اي از موارد همراه با تـشكيل پـانوس          يابد و در پاره     مي ندول تظاهر 

 كه اين تظـاهر     گيرد  صورت مي زايي سطحي در محيط قرنيه       نورگ

  .)۲تصوير (دهد   مي ضخيم و ماتمنظرهبه ليمبوس 

اه با ضايعات سـفيد گـچ       همر  اين تظاهرات در ليمبوس معمولاً         

 Horner Trantas و باشند قابل مشاهده مي ها مانندي در نوك ندول

Dots  در بيماران نژاد آفريقـايي و آسـيايي در          .)۲تصوير   (نام دارند 

بـه  يافتـه و   هاي پيگمانته نيـز تظـاهر   ناحيه ملتحمه بين پلكي لكه   

شـوند    يم ـ تر در بين كودكان ديده     بيشکه   يابند  مي تدريج افزايش 

ولي در مورد ارتباط اين علامت با فعاليت بيماري توافق نظر وجـود       

  .ندارد

 تا  ۷ عوارض ورم ملتحمه بهاره در قرنيه در         ،     در نواحي گرمسير  

در . شـود   ن ديده مـي   تادرصد بيماران مراجعه كننده به بيمارس      ۵۰

ممکـن   ،هاي تشديد بيمـاري ورم ملتحمـه بهـاره پلكـي            حين دوره 

 كـه منجـر بـه       ايجاد شـود  تليوم قرنيه     اي اپي   توپاتي نقطه كرااست  

 Shieldچنـين   و هـم  (Macro Erosion)هاي بزرگ در قرنيه  خراش

Ulcer      عمومـاً ). ۳تصوير  (شود     مي ، كه تهديد كننده ديد بيمار است  

 از زخـم عفـوني قرنيـه از طريـق شـكل      Shield Ulcerروش افتراق 

نين محـل ايجـاد آن كـه در    چ منحصر به فرد بيضي شكل آن و هم     

بـا ايـن حـال    . پذير است باشد امكان  سوم فوقاني قرنيه مي     مركز يک 

.  عفـوني شـود  ،به صورت ثانويهممکن است  نيز Shield Ulcerخود 

چنـين   توانـد شـفاف يـا مـات باشـد و هـم        ميShield Ulcerسطح 

 يابنـد   مـي رنگ مات نيز در سطح آن تجمع         رسوبات سفيد و يا زرد    

  .شود نهايت منجر به تشكيل پلاك برجسته در سطح آن ميكه در 

ــوع  ــي Limbal     ن ــاره م ــه به ــد باعــث نقــص در    ورم ملتحم توان

هاي بنيادي ناحيه ليمبوس و متعاقباً اختلال در سطح قرنيـه             سلول

زايي، ارتشاح مـزمن اسـتروما،        شود كه اين اختلال به صورت نورگ      
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  هاي ورم ملتحمه بهاره تازه

 

 ٣٦٣

م ملتحمه به روي قرنيه تظاهر      تليو  تليوم و رشد اپي     نقص دايمي اپي  

اين عوارض در صورتي كه به سمت مركز قرنيـه گـسترش            . يابد  مي

علايم ديگري  ). ۴تصوير  (شد  خواهند  يابند باعث اختلال ديد بيمار      

تليـوم،    كه در قرنيه اين بيماران مشهود است شامل اسكار زير اپـي           

 اســـتروماي قرنيـــه بـــه صـــورت اســـتريل،  (Melt)ذوب شـــدن 

Pseudogeron toxonباشد  و قوز قرنيه مي.  

  

    
 يفوقان پلک در لاتارس ملتحمه در بزرگ يلاريپاپ واکنش -۱تصوير 

  .)Shield Ulcer( است شده لديش زخم باعث که

 مبـوس يل هي ـناح مبـال، يل يبهار ملتحمه ورم ماريب نيا در -۲تصوير  

 هي ـحنا در ترانتـاس  هـورنر  نقاط و رسد يم نظر به مات و شده ميضخ

  .است مشهود مبوسيل

   

    
 ورم در هيقرن مرکز سمت به مبوسيل عاتيضا  گسترش-۴تصوير   )Corneal Shield Ulcer( هيقرن لديش زخم -۳تصوير 

  يبهار ملتحمه

  

  

هاي ورم ملتحمـه بهـاره ممكـن          اگرچه بعضي از علايم و نشانه          

جـود  هاي آلرژيـك چـشمي باشـد ولـي و           ساير بيماري مشابه  است  

رسـال  تاپاپيلا در ناحيه ليمبـوس و يـا پـاپيلاي بـزرگ در ناحيـه                

كه وجه افتراق ورم ملتحمـه بهـاره از كنژكتيويـت           علايمي هستند   

. باشـند   مـي  Perenniaonlآلرژيك فصلي و يا كنژكتيويـت آلرژيـك         

ز شديدترين  ابيماري ورم ملتحمه بهاره و كراتوكنژكتيويت آتوپيك        

بـرخلاف  . شوند  مي ژيك چشمي محسوب  هاي آلر   بيماريهاي    شکل

 كراتوكونژكتيويت آتوپيك در كودكان با      ،بيماري ورم ملتحمه بهاره   

ماننـد درماتيـت    ه بيماري آتوپيـك     چريختاسن بالاتر و بالغيني كه      

شود و اين بيماري بعد از سنين بلوغ          مي آتوپيك صورت دارند ديده   

  .رفت سريع ندارد  پس،برخلاف ورم ملتحمه بهاره

 ۳بندي معمول ورم ملتحمه بهـاره كـه شـامل           غير از تقسيم  ه  ب     

 اســـت (Mixed)و مخلـــوط  (Palpebral) پلكـــي ،گـــروه ليمبـــال

  بـه  كـه ايـن   ي ديگري هم وجود دارد كه بـه دليـل           ها  بندي تقسيم

 مختلف بيماري و عوارض ناشي از آن بـر روي           هاي  شدتو  درجات  

. رسد  مي ست، مفيد به نظر   ها اشاره شده ا     بندي قرنيه در اين تقسيم   
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شدت تظاهر باليني ورم ملتحمـه بـر اسـاس منطقـه جغرافيـايي و               

گيري متفاوت باشد كه     تواند به صورت چشم     مي زمينه ژنتيكي  پيش

كه توافق اجمالي در منابع علمـي در مـورد           اين واقعيت باعث شده   

  .اين بيماري وجود نداشته باشدبراي يك تعريف واحد 

  

  هيستوپاتولوژي
هاي بافتي از ملتحمه بيماران مبـتلا بـه ورم ملتحمـه              در نمونه      

تليوم به   يپرپلازي اپي ها   هاي التهابي،    انواع فراوان سلول   ،بهاره فعال 

 ، تكثير عروق (Epithelial Ingrowth)تليوم  همراه رويش دروني اپي

. شـود   مـي  جديد و رسوب محتويات ماتريكس خارج سـلولي ديـده         

سـل، ائوزينوفيـل،     هاي ماسـت    تليوم ملتحمه با سلول    پياستروما و ا  

هـاي دنـدريت،       ماكروفـاژ، سـلول    -بازوفيل، پلاسماسل، مونوسـيت   

 انفيلتـره   Bهـاي     هـا و لنفوسـيت      ، فيبروبلاست CD4Tهاي    لنفوسيت

قابـل  هاي لنفوئيد كوچـك در بافـت          اند كه به صورت فوليكول      شده

  .باشند مشاهده مي

ظـاهر  رس به شكل ندول تا و ملتحمه Limbal Palisadeالتهاب      

و  مبـوس  كه اين تظاهر به دليل اتصال محكـم ملتحمـه لي           شود  مي

  .باشد  ميرستا

يپرپلازي هـا   وجـود  (Giant Papillae)مشخصه پاپيلاي بـزرگ       

تليوم سنگفرشي و بافت متراكم فيبروزه است كه محـل تجمـع             اپي

 ورم ملتحمـه    . اشـاره شـد    است كه قبلاً   هاي التهابي   جمعيت سلول 

شناسي با تظاهر مقادير قابل توجه رويـش    بهاره ليمبال از نظر بافت    

تليوم بـه قـسمت      ي اپي ها  تليوم به همراه گسترش پلاك     دروني اپي 

  . عمقي بافت ليمبوس از ورم ملتحمه پلكي قابل افتراق است

توجيهي مبني بر اين كه چـرا در منـاطق          در منابع علمي    هنوز       

بــه تــري  بــيشغرافيــايي گرمــسيري ورم ملتحمــه بهــاره تمايــل ج

 ،)ناحيـه ملتحمـه پلكـي     نـسبت بـه     (درگيري ناحيه ليمبوس دارد     

صادق اين مطلب   وجود ندارد در حالي كه در مناطق معتدل عكس          

  . است

در منــاطق ســاکن در بيمــاران مبــتلا بــه ورم ملتحمــه بهــاره      

 در ناحيــه Bهــاي  وســيت مقــادير فراوانــي از تجمــع لنف،گرمــسير

 ،با رنگ پوست تيره   در مبتلايان   چنين   ليمبوس مشاهده شده و هم    

 وس ديـده  بسل و ملانوسيت در ليم     هاي ماست   مقادير زيادي سلول  

  . شود مي

  

  هاي آتوپيك تشخيص و ارتباط ورم ملتحمه بهاره با ساير بيماري
صر بـه   تشخيص ورم ملتحمه بهاره بر پايه تظاهرات باليني منح             

هـاي    آزمـون  به امروز از تعداد محدودي از        تا. فرد اين بيماري است   

  . ييد تشخيص بيماري استفاده شده استتاآزمايشگاهي به منظور 

ع هاي ائوزينوفيل، در اسكراب بافت ملتحمه بـه نف ـ          وجود سلول      

با ايـن وجـود عـدم وجـود ايـن           . تشخيص ورم ملتحمه بهاره است    

  .شخيص نيست رد كننده ت،ها سلول

ــولين         ــي ايمونوگلوب ــزان كل ــين مي ــك و E (Ig E)تعي  در اش

هـاي خـراش پوسـتي،         بررسـي  چنين و هم  پلاسماي بيماران مبتلا  

با ايـن وجـود     . ييد بيماري باشند  تاتواند شواهد مضاعفي دال بر       مي

خراش پوستي اين   بررسي  يج  تا و ن  IgEبه دليل متغير بودن سطوح      

 ـ     دچـار    انراها در بيم ـ     آزمايش ويـژه از نـژاد     ه  ورم ملتحمـه بهـاره ب

در ضمن نوع ليبمـال و پلكـي ورم        . مثبت نيستند هميشه  آفريقايي  

 پلاسما و يا اشك با يكديگر تفـاوت    IgEملتحمه بهاره از نظر ميزان      

  . ندارند

از ميكروسـكوپ كانفوكـال بـراي ارزيـابي تظـاهرات          زگي  تـا      به  

 ناحيـه ليمبـوس و ملتحمـه بـه          مورفولوژيك ورم ملتحمه بهاره در    

  .غير تهاجمي استفاده شده استپاراکلينيکال صورت روش 

 و ينيـت هـاي آتوپيـك ماننـد آسـم، ر      بروز ميزان بالاي بيماري        

ده است  اگزما در بين بيماران مبتلا به ورم ملتحمه بهاره گزارش ش          

 اگرچه اين حالـت     .رسد  مي  نيز  درصد ۵/۴۱كه در مواردي حتي به      

 ـ ،كنـد  همه مناطق جغرافيايي صـدق نمـي      در   در منـاطق   ه ويـژه     ب

آفريقايي مطالعات انجام شده فقط به درصد كمي از بيماران مبـتلا            

  .هاي آتوپيك در جمعيت بيماران ورم ملتحمه اشاره دارد به بيماري

  

  ايمونوپاتوژنز
ــه      ــب يافت ــزايش   اغل ــشگاهي از وجــود اف ــاليني و آزماي ــاي ب ه

  بيماران مبتلا بـه ورم ملتحمـه بهـاره حمايـت       در Iحساسيت تيپ   

  . كند مي

هـاي لنفوئيـد ملتحمـه از          مستقر در فوليكـول    Bهاي    لنفوسيت     

سـل   هـاي ماسـت     دگرانولاسـيون سـلول   . كننـد   توليد مي  IgE ،خود

شود كه متعاقب     مي مينتا مانند هيس  هايي  واسطهآزادسازي  موجب  

دم، پرخـوني، انقبـاض     آن تظاهرات آلرژيك ماننـد اتـساع عـروق، ا         

  .شود  ميهاي التهابي ديده عضلات صاف و تجمع ساير سلول

آلرژي چشمي به دليـل     زايي    بيمارينقش اصلي ائوزينوفيل در          

هـاي بـافتي بدسـت آمـده از اكثـر             هـا در نمونـه      وجود ايـن سـلول    

چنين وجود مقـادير بـالاي       هاي مبتلا به آلرژي چشمي و هم        چشم

 در اشــك كهــاي ائوزينوفيــ  ناشــي از ســلولپــروتئين كاتيونيــك

  .باشد  ميكيدتابيماران، مورد توجه و 

شيميايي هاي   واسطهبه وسيله   هاي ائوزينوفيل فعال شده       سلول     

هاي اتصالي خود باعـث ايجـاد التهـاب در سـطح              محلول و مولكول  
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باعـث  ممکـن اسـت    اين التهـاب در مـواردي حتـي       که   چشم شده 

  .م قرنيه شودتليو اختلال در اپي

اين واقعيت به اثبات رسيده است كه براي ايجاد پاسـخ سـلول                  

 .ائوزينوفيل هميشه نيـاز بـه تحريـك توسـط آلـرژن وجـود نـدارد               

ييد كننده  تايج محكمي وجود دارد كه      تاچنين در منابع علمي ن     هم

 كيـد تاارتباط بين ورم ملتحمه بهاري و آتوپي است و ايـن شـواهد              

در ايـن بيمـاري دخيـل        IgEزوکارهاي مـستقل از     سـا كنند كه    مي

هاي ارائه دهنـده      در اين مسير مستقل اشاره شده، سلول      . باشند  مي

هاي ائوزينوفيل  باعث جذب سلول (Ag- Presenting Cell)آنتي ژن 

شـوند كـه ايـن كـار را بـا رهاسـازي               مـي  به درون بافـت ملتحمـه     

 حتي  ها  واسطهن  اي. دهند  مي  انجام (Chemokine)  خود هاي واسطه

 تحريـك   IgEسـل را مـستقل از        هاي ماسـت    قادر هستند كه سلول   

شـود    كنند كه به ايـن فراينـد واكـنش آلرژيـك كـاذب گفتـه مـي                

(Pseudo Allergic Reaction).   

 به ملتحمه   Tهاي     باعث جذب لنفوسيت   ها  واسطهدر ضمن اين         

 Tهـاي    شواهد جديدي وجود دارد كه بر نقش لنفوسـيت        . دنشو مي

ــوع  ــپ   II )۲CD4 (Thن ــساسيت تي ــزايش ح ــه مخــتص اف  IV ك

  .كند كيد ميتا ،دنباش مي

 بـه   تـا هـاي چـسبنده دارنـد          نياز بـه مولكـول     Tهاي    لنفوسيت     

 Ag)ژن  آنتـي هـاي عرضـه كننـده     هـاي انـدوتليوم و سـلول    سلول

Presenting Cell)  هـاي   و متعاقباً فعال شوند كه اين مولكولمتصل

بيماران مبـتلا بـه     حاصل از   ي  ها   ميزان بالايي در نمونه    چسبنده به 

ــه محــض فعــال شــدن . شــده اســتيافــت ورم ملتحمــه بهــاره  ب

ها نقـش مهمـي در بكـارگيري و            اين سلول  II نوع   Tهاي    لنفوسيت

سـل و ائوزينوفيـل و در ضـمن تغييـر            هاي ماست   فعال شدن سلول  

 د بـازي   باشـن  IgE به شـكلي كـه قـادر بـه توليـد             Bهاي    لنفوسيت

 بين بيماران مبـتلا     II نوع   Tهاي لنفوسيت     سلولميزان  در  . كند مي

ديـده نـشده   تفـاوتي  به نوع ليمبال ورم ملتحمه بهاره و نوع پلكـي           

هاي   ي لنفوسيت ها  مطالعات جديد نقش ساير سلول    زگي  تابه  . است

T )۱TH۴CD ( و)T cell ۸CD(ندا  را پيشنهاد كرده.  

شمي علاوه بر ايـن كـه بـه عنـوان سـد             تليوم چ  هاي اپي   سلول     

 به صورت کنند ميهاي خارجي عمل    فيزيكي ساده در مقابل تهاجم    

هاي   مولكول. موثرند التهابي آلرژيك    روندوع و ادامه    رفعال نيز در ش   

تليوم شـده و     هاي اپي   مين باعث تحريك سلول   تاالتهابي مانند هيس  

 چـسبنده بـين     هـاي    مولكـول  ،تليوم هاي اپي   متعاقب آن اين سلول   

ســايتوكين و نمــوده و  در ســطح خــود بيــان (ICAM-I)ســلولي را 

  . كنند هاي التهابي ترشح مي  واسطه

ــده       ــوكينگيرن ــطح   ،)۳CXCR( كم ــراوان در س ــزان ف ــه مي  ب

 در ملتحمه بيماران مبـتلا بـه ورم ملتحمـه           Tهاي لنفوسيت     سلول

 در تنظـيم    هـا   شود كه نشان دهنده نقش اين گيرنده        مي بهاره بيان 

  . باشد  ميها كارگيري لنفوسيته ب

  باعــث،رشــدعوامــل ايــن در محــيط آزمايــشگاهي عــلاوه بــر      

تليــوم ملتحمــه بــا  هــاي اپــي يپرپلازي ملتحمــه شــده و ســلولهــا 

 واكـنش   ۴۰CDهـاي چـسبنده      وسيله مولكـول  ه   ب Tهاي    لنفوسيت

  . دهند مي

مين، تاهـا از طريـق هيـس        اي و ائوزينوفيـل    هسته ي تك ها  سلول     

رشـد بـر روي     عوامل  اي از      و دسته  Integrinهاي    سيتوكين، گيرنده 

 به عنوان بخـشي از فراينـد        .گذارند  ثير مي تاها    عملكرد فيبروبلاست 

 ، ملتحمـه در بيمـاري ورم ملتحمـه بهـاره          )Remodeling(بازسازي  

ماي ملتحمـه كـه     رسوبات فراواني در ماتريكس خارج سلولي استرو      

ــامل  ــواع ش ــلاژن ان ــمI ،III ،IV ،V ،VIIك ــين   و ه  و Tenascinچن

وجود لامينين و تناسين به دليل      . شوند  ايجاد مي  ،باشد  لامينين مي 

هاي التهابي    هاي اتصالي اين مواد باعث تسهيل انتقال سلول         قابليت

هـاي مـاتريكس      چنـين فعـال شـدن آنـزيم        به بافت ملتحمه و هـم     

شود كـه متعاقـب آن اخـتلال در           مي Bيناز مثل ژلاتيناز    يلوپروتتام

هـاي    تر سلول  ثبات ماتريكس خارج سلولي و در نتيجه تهاجم بيش        

هـاي مـاتريكس      آنـزيم . خواهـد شـد    التهابي و تغييـر شـكل بافـت       

ــده يلوپروتتام ــط مهاركننـ ــاز توسـ ــاتريكس   ينـ ــافتي مـ ــاي بـ هـ

 فعاليت و مقادير افزايش. شوند مي مهار (TIMP- I)لوپروتئينازها تام

چنين بهم خـوردن تعـادل       يناز و هم  يلوپروتتاهاي ماتريكس م    آنزيم

هاي بافتي اين     لوپروتئيناز و مهار كننده   تاهاي ماتريكس م    بين آنزيم 

  . ورم ملتحمه بهاره نقش داردزايي  بيماريها در  آنزيم

  

  خطرعوامل 
غـدد   هاي باليني و ايمونوهيـستوشيميايي زيـر بـر نقـش            يافته     

  .دلالت داردعوامل خطر درون ريز به عنوان 

  تفاوت جنسيتي در شيوع بيماري ورم ملتحمه بهاره -۱

  هاي ايمونولوژيك هاي جنسي در ساير بيماري نقش هورمون -۲

هـاي    هـاي پروسـترون و اسـتروژن در سـلول           بيان بالاي گيرنده   -۳

تليـوم   هاي عـصبي در اپـي       ائوزينوفيل ملتحمه و تغيير بيان گيرنده     

  قرنيه بيماران مبتلا به ورم ملتحمه بهاره

 و Substance Pمقادير بالاي فاكتورهاي رشد، نوروپپتيدها مثل  -۴

 در پلاسما و اشك بيماران مبتلا به ورم         ها  گلاندينتاچنين پروس  هم

 .ملتحمه بهاره
در مطالعات انجام شده در شيوع ورم ملتحمه بهـاره ليمبـال و                  

تفـاوت   ،كننـد   مي  مختلفي كه در يك منطقه زندگي      پلكي نژادهاي 
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هـاي مـستعد كننـده        چنـين شناسـايي ژن     ديده شده اسـت و هـم      

ژنتيک  از نقش Linkage Analaysisبيماري آلرژي چشمي از طريق 

  .کند به عنوان عامل خطر حمايت مي

اسـتعمال  هاي ديزلـي و       بنفش، بخار سوخت  فرامواجهه با اشعه         

ثيرگـذار  تاهاي كنژكتيويت آلرژيك       علايم و نشانه   بر روي دخانيات  

 در  به پلـك  فيلوكوك در ل  تاهاي اس   چنين وجود كلوني   هم. باشند  مي

  .موثر استورم ملتحمه بهاري زايي  بيماري

زمان تراخم به عنوان عـاملي كـه بـه دليـل             وجود هم به  اگرچه       

حمـه  تليـوم ملت   هـاي اپـي     وجود ارگانيسم كلاميديا در داخل سلول     

كيـد شـده    تاشـود     مـي  IVمنجر به واكنش افزايش حساسيت تيپ       

كلاميديا و شيوع ورم ملتحمـه بهـاره        عفونت  است اما ارتباطي بين     

  .وجود ندارد

ورم ملتحمـه بهـاره بـه       زايـي     بيمـاري  در   انگليهاي    اثر عفونت      

بـه دنبـال    اند كـه     مطالعات باليني نشان داده   . قطعيت نرسيده است  

 علايـم الرژيـك كنژكتيويـت كـاهش         ،اروهـاي ضـدانگل   درمان با د  

 كـاهش در    ،چنين يك سري از مطالعات آزمايـشگاهي       هم. اند  يافته

ي موش آزمايـشگاهي    ها  پارامترهاي كنژكتيويت آلرژيك را در مدل     

انـد    وبـا درمـان شـده   Bكه بر عليه عفونـت آسـكاريس و توكـسين         

  . اند گزارش داده

 Rwandanدر مــدارس ابتــدايي   شــاهد کــه-مــورد در مطالعــه     

عفونـت  و ميـزان    ارتباطي بـين ورم ملتحمـه بهـاره         صورت گرفت،   

خطـر  عامـل    ولي سطح اقتصادي بـالا بـه عنـوان           ،انگلي ديده نشد  

ايـن اثـر بـه      . معرفي شـد  بيماري ورم ملتحمه بهاره در اين مطالعه        

  .اي نيست عفونت انگلي رودهميزان دليل تفاوت در 

  

  درمان
دقيق بيمـاري ورم    ايمونوپاتوژنز  كه  نظر به اين     :وضعيداروهاي م 

ملتحمه بهاره هنوز ناشناخته است، داروهاي ضد آلرژي موضعي كه          

كنژكتيويـت  اشـکال   د مشابه سـاير     نشو  در اين بيماري استفاده مي    

  .باشد آلرژيك مي

ي موضــــعي مثــــل لوكاباســــتين هــــا مينتاهيــــس آنتــــي     

(Levocabastine)   وEnedastine باعـث تخفيـف علايـم       سرعت   به

هـاي    از طريق اتصال به گيرنـده     اثر  د كه اين    نشو  آلرژي چشمي مي  

با اين حال اين داروهـا فقـط در مـوارد    . گيرد صورت ميمين  تاهيس

  .باشند ميثر وخفيف بيماري م

هـا ماننـد كرومـولين سـديم،          سل داروهاي تثبيت كننده ماست        

 باعـث اخـتلاف در      Pemirolast و   Lodozamideندوكرومولين سرم،   

و اين كار را از طريق مهار       شود    مي سل ماستهاي    واسطهآزادسازي  

سـل انجـام      از طريق غشاي سـلولي ماسـت        کلسيم هاي  يوناتصال  

 Loadingاز اين داروها براي درمـان پروفيلاكـسي و درج   . دهند مي

periodشود  استفاده مي.   

ر مطالعات انجام شـده در      سل د   ي ماست ها  كننده اگرچه تثبيت      

يج مطالعات انجام شـده  تان  ولياند  بودهثر  واروپا و امريكاي شمالي م    

داروهـايي كـه    . در خاورميانه و آفريقا به طور كلي متغير بوده است         

زمـان    و كتوتيفن هـم Olopatadineمكانيسم عملكرد دارند مثل    دو  

مـراه اثـر     ه مين بـه  تاگونيست سريع بر روي گيرنده هيـس      تابا اثر آن  

سـل انجـام     طولاني مدت كه از طريق تثبيت كردن غـشاي ماسـت          

  .موثرنددهند در كنترل بيماري  مي

     NSAID  علايم التهابي چـشمي را از طريـق مهـار           ،ي موضعي ها 

بيمـار بـه    تـر     کمدهند و باعث نياز       ناز كاهش مي  سيژآنزيم سيكلواك 

د در ايـن    بـا ايـن وجـو     . شـوند   يدهاي موضعي مـي   يبا استرو درمان  

 به دليل اين كـه مـواردي از         ،گيري منظم ضروري است    بيماران پي 

 گـزارش   هـا   NSAIDذوب شدن قرنيه به دنبال اسـتفاده موضـعي از           

  .اند شده

الذكر اغلـب    اما در موارد شديد ورم ملتحمه بهاره داروهاي فوق             

يد يهـاي كورتيكواسـترو     اسـتفاده از قطـره    به  مؤثر نيستند و ناگزير     

ــرا ــستيم ب ــاري ه ــرل بيم ــترو.ي كنت يدهاي موضــعي ي كورتيكواس

مؤثرترين درمان براي موارد متوسط و شديد بيمـاري ورم ملتحمـه            

بـر روي فراينـدهاي التهـابي       باشند، زيرا اثر قابل تـوجهي         ميبهاره  

چنين در مراحل اوليه شروع فرايند التهابي باعث توقـف           دارند و هم  

  .شوند  ميي التهابيها واكنش

بايـد  يدهاي موضعي در اين بيمـاران       ياستفاده از كورتيكواسترو       

مـورد  بيمـاران  پـايش  چنـين   هـم ، محدود به بيماران خاصي باشـد    

گلوكـوم،   (اسـتروييد درمان از نظر عوارض طولاني مـدت ناشـي از           

داروي  .ضـروري اسـت   ) هـاي ثانويـه چـشمي       و عفونـت  مرواريد    آب

Loteprednol    باشـد،    اوي اسـتر مـي     ح ـ اسـتروييد  كه يـك كورتيكو

داروي مطمئني است و ديده شده كه بر روي كنژكتيويت آلرژيـك            

ثر اسـت ولـي مـوثر بـودن بـر روي ورم ملتحمـه بهـاره                 وفصلي م ـ 

  . ناشناخته است

 در درمان بيماري ورم ملتحمه بهاره اسـتفاده         Aسيلكوسپورين       

هـاي   سـلول تکثيـر   مـانع از     Calcineurin اين دارو با مهـار       .شود  مي

 سـلول   ،۴CDشود كه اين كار از طريق مهار گيرنده            مي Tلنفوسيت  

. است ميسر   IIهاي اينترلوكين     ، و كاهش تعداد گيرنده    Tلنفوسيت  

ائوزينوفيـل و   هـاي     اين دارو باعث مهار آپوپتوز، مهار فعاليت سلول       

هـاي   مهم التهـاب هاي   واسطهسل و همچنين مهار آزادسازي       ماست

مطالعـات كارآزمـايي     .شـود   مـي  -۵ILو   ۲IL-  ،B۱-ILمانند  الرژيك  
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در  Aو سيكلوسـپورين  دارونما مقايسه اثر   دوسوکور که براي    باليني  

 Aاثربخـشي داروي سيكلوسـپورين      نـد،   اروپا و آسـيا صـورت گرفت      

. دادنـد در درمـان ورم ملتحمـه بهـاره نـشان           را   درصـد    ۲موضعي  

 بيمـاري بـه   هـاي  علايـم و نـشانه  پس از درمان،  هفتهدو  چنين   هم

يـك مطالعـه    نتايج حاصـل از     در   .شدکاسته   درصد   ۴۵-۵۵ميزان  

 بـه عنـوان حـداقل        درصد ۱ سيكلوسپورين   ،كارآزمايي باليني ديگر  

معرفـي شـده    غلظت اثربخشي دارو در ورم ملتحمـه بهـاره شـديد            

 Aسيكلوسـپورين   Off label مطالعات ديگري كه بر روي نوع .است

 (Restasis , Allergan, Iruine , California, USA)  درصـد ۰۵/۰

در مورد اثربخشي اين دارو در نوع شديد        متناقض  انجام شد شواهد    

 در يك مطالعه كارآزمايي بـاليني     . كنژكتيويت آلرژيك را نشان داد    

  درصد A ۲داروي سيكلوسپورين    دو    هيچ تفاوتي بين اثر    ،دوسوکور

 ملتحمـه بهـاره      در درمان نوع ليمبال ورم     درصد ۱/۰زون  تاو دگزام 

تر توسـط     كم Aداروي سيكلوسپورين   از طرفي    ،در افريقا ديده نشد   

ليا انجام  تادر مطالعه كارآزمايي ديگري كه در اي      . تحمل شد بيماران  

زون تـا  و دگزام درصـد A ۱/۰گرفت، مقايسه بين اثر سيكلوسپورين      

 را نـشان     درصـد  ۱/۰ پايين بودن اثـر سيكلوسـپورين        ، درصد ۱۵/۰

گيـري    در پيش   درصد A ۰۵/۰فاده مزمن از سيكلوسپورين     است. داد

  .ثر شناخته شده استو م،حملات راجعه فصلي ورم ملتحمهاز 

ي التهابي است   ها  كه تعديل كننده واكنش   ليموس  كروتاداروي       

 تر از آن عمل     دارد ولي قوي   Aمكانيسم اثري مشابه سيكلوسپورين     

ي بـاليني   ها  نين كارآزمايي چ و هم " گزارش موارد "مطالعات  . كند مي

ي هـا   و قطـره  )  درصد ۱/۰-۲/۰(كروليموس  تااند كه كرم     نشان داده 

در ورم ملتحمه بهـاره     )  درصد ۱/۰ و   ۰۰۵/۰(س  موكروليتامحتوي  

با اين حال بيمار با مصرف اين دارو در معرض          . باشد  شديد مؤثر مي  

  .گيرد طلب و كراتيت هرپسي قرار مي هاي فرصت خطر عفونت

س داروهــاي جــايگزين موكروليتــا و Aاگرچــه سيكلوســپورين      

ها در درمــان ورم ملتحمــه بهــاره اســتروييدتيكورثري بــراي كوومــ

ها   آنمصرف گسترده   بالاي اين داروها    قيمت  شوند اما     محسوب مي 

   .استنموده محدود را در کشورهاي پيشرفته 

 و IgEبــادي  ي مونوكلونــال كــه بــر عليــه آنتــيهــا بــادي آنتــي     

 ،كننــد كين عمــل مــيمــوهــاي ك هــاي اتــصالي و گيرنــده مولكــول

توانند در متوقف كردن ايمونوپـاتوژنز ورم ملتحمـه بهـاره مـؤثر                مي

  . شوند درماني لحاظ ميجديد باشند و به عنوان انتخاب 

 ورم  لاربـراي درمـان نـوع پـاپي       زگي يـک الگـوي درمـاني        تا     به  

ني بـر   يبندي بـال   ستم درجه ملتحمه پيشنهاد شده است كه اين سي      

چنين  ي بيماري و دفعات تظاهر و هم      ها  اساس شدت علايم و نشانه    

ايـن راهنمـا بـه پزشـک کمـک          . درگيري قرنيه تنظيم شده اسـت     

  .کند که درمان مناسب را با توجه به مدت بيماري انتخاب کند مي

  

  درمان خوراآي
ه آسپيرين ب و  ) ت لوكوترين سگونيتاآن(لوكاست   هاي مونته   قرص     

مـصرف  . انـد   عنوان داروهاي درماني ورم ملتحمه بهاره گزارش شده       

بـه ازاي هـر    گرم     ميلي ۳-۵  به ميزان  سيكلوسپورين خوراكي روزانه  

ميزي در درمان بيماران ورم ملتحمـه       آ  تبه صورت موفقي  كيلو وزن   

مـصرف   امـا    ،اسـت قرار گرفته   استفاده  مورد  شديد مقاوم به درمان     

علت عوارض سيـستميك    ه  ها ب   مينتاهيس اكي و آنتي   خور استروييد

  .اين داروها محدود است

  

  تزريق دور چشم و جراحي 
رسـال بـراي مهـار      تا در ناحيـه سوپرا    اسـتروييد تزريق كورتيكو      

ولـيكن  . ثر استوموقتي التهاب شديد همراه با ورم ملتحمه بسيار م     

ر مـشكل   هوشـي بـسيا    سن بدون بي   مکتزريق اين دارو در كودكان      

 مـاه اول    ۶بيمـاران درمـان شـده در        تـر     بـيش چنين در    است و هم  

  .ديده شده استبه ميزان بالايي  عود مجدد بيماري ،درمان

بـه کـار    نيـز   هاي جراحـي      روش ،دار شديد و عارضه  بيماري  در       

 به Shield Ulcer اسكراب جراحي در مراحل اوليه در .اند شدهگرفته 

محـو  . تليوم قرنيه شـده اسـت      شكيل اپي قابل توجهي باعث ت   شکل  

اسكارهاي ناشي از بيماري در قرنيه از طريق جراحي و يـا بـا              شدن  

  سـطحي   كراتكتومي ،پيوتيكرااستفاده از ليزر اگزايمر به روش فتوت      

قـوز  يج خـوبي را در  تا ن،چنين عمل پيوند قرنيه تمام ضخامت    و هم 

  .ناشي از ورم ملتحمه بهاره نشان داده استقرنيه 

تليــوم قرنيــه از طريــق پيونــد غــشاي  هــاي پايــدار اپــي نقــص     

تليـوم ناحيـه ليمبـوس قابـل درمـان       آمنيوتيك و پيوند سلول اپـي     

ــي ــ مـ ــوع  Keratoprosthesis. دنباشـ ــورت  Bostonاز نـ ــه صـ  بـ

ميزي در مـوارد شـديد ورم ملتحمـه بهـاره كـه منجـر بـه                 تاموفقي

  . است قرار گرفته استفاده موردنابينايي شده بود

رسال و يا ليمبال در ورم ملتحمه       تابراي درمان پاپيلا در ناحيه           

شديد از كرايوتراپي يا ليـزر اسـتفاده شـده اسـت، ولـي ايـن روش                 

كند و از طرفي به دليل آسـيب          مي ه مدتي ايجاد  تادرماني پاسخ كو  

هـاي    به ناحيه ليمبوس باعث تشديد علايم ناشي از كمبـود سـلول           

  .شود ر اين بيماري ميبنيادي قرنيه د

  

  پيش آگهي
ــوش         ــاري خ ــك بيم ــه ي ــه قرني ــاري ورم ملتحم ــيم و  بيم خ

معمول پـس از بلـوغ خـود بـه          به طور   خودمحدود شونده است كه     
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كند بـدون ايـن كـه عـوارض بينـايي و يـا علايـم           خود فروكش مي  

هاي درماني در صورت      ولي استفاده از روش   . وجود بياورد ه  ديگري ب 

 در يك مطالعه  . باشد  ري به منظور كنترل آن ضروري مي      تداوم بيما 

ن انجـام گرفـت، اثـرات       تاكـه در بيمارس ـ   " گزارش موارد "به صورت   

  درصـد  ۶-۵۵شديد بيماري ورم ملتحمه بهاره بر روي بينايي بـين           

تر اين عوارض    متغير بود كه بستگي به محل درگيري داشت و بيش         

ناشـي  ثيرات منفـي  تاه و بيماري بر روي قرني  اثرات مخرب   به دليل   

  . بوداستروييداز كورتيكو

عوارض بيمـاري   رخداد  مزمن باعث افزايش شانس     يک بيماري        

علايـم  . شـود   ناشي از ورم ملتحمه بهـاره مـي       قوز قرنيه   چنين   و هم 

نشان دهنده تشديد بيماري شـامل انـدازه پاپيلاهـاي سنگفرشـي،            

هـاي اسـكراب    در نمونـه ها   و تعداد ائوزينوفيلTranstas Dotوجود 

  .باشد ملتحمه مي

  

  گيري نتيجه
 باشـد كـه باعـث       طرفـه مـي   دوورم ملتحمه بهاره يك بيمـاري            

 پـسرهاي د  رمواتر   هاي التهاب آلرژيك ملتحمه شده و بيش        واكنش

 وجـود علايـم اصـلي       .كنـد   ر مـي  تاساكن در مناطق گرمسير را گرف     

رس فوقــاني تــاه  در ناحيــGiant Papillaeبــاليني بيمــاري شــامل 

ي ژلاتينوس در ناحيه ليمبال به طور       فيپرتروها چنين ملتحمه و هم  

  .باشد قابل توجهي بسته به شرايط اقليمي و نژادي متغير مي

كـه  داده شـده    مطالعات باليني و ايموهيستوشيميايي نشان      در       

 IgEمـستقل از    سـازوکارهاي    و هم    IgEوابسته به    سازوکارهاي   هم

هـاي     سـلول  ،ثر هـستند كـه در هـر دو        وتوژنز بيماري م  در ايمونوپا 

  . نقش مهمي دارندTهاي  التهابي مختلفي از جمله انواع لنفوسيت

، ژنتيــك، نوروژنيــك، محيطــي و هــاي غــددي بيمــارياگرچــه      

 ولـي   انـد   شـده ثر شـناخته    واقتصادي و اجتماعي در اين بيماري م ـ      

جديـد  دانـش   وجود  با  . باشد  هنوز علت اصلي بيماري ناشناخته مي     

 اسـتروييد  هنـوز داروهـاي      ،آلـرژي چـشمي   سـازوکارهاي   در مورد   

 باشـند،   مـي ندارد اين بيماري    تاي درمان اس  استروييدموضعي و غير  

بيمـاران مبـتلا بـه ورم     يج استفاده از اين داروها در کنتـرل         تانولي  

رضـايت  گيري از عود بيماري      پيشچنين    و هم ملتحمه بهاره شديد    

  .بخش نيست

  


