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Background and Aim: Considering the zinc sulfate as an  immunumedolator in antibody 

production, the aim of this study was to investigate the effect of zinc sulfate on the 

immunological response  of pneumococcal vaccines in elderly people over 65. 

Materials and Methods: In this case-control study in 2012, 120 patients (over 65 years 

old) were selected and randomly divided into two separate equal study and control groups. 

Pneumococcal vaccine injected with the dose of 23 ppv to study and control group then zinc 

sulfate supplement capsule taken by the study group and a sugar capsule as a placebo by control 

group for one month period as well. Blood samples were taken before and one month after 

vaccination, specific antibody (Ab) level against pneumococcal polysaccharide capsule, was 

measured with Maxisorb ELISA kit. Then findings interpreted with Stata software version 8 (sas 

ver 8, USA), a t-test was done for assessment of the relationship between independent variables. 

The effect of zinc, age, smoking and BMI has been assessed on the level of Ab production with 

regression interpreter. 

Results and Conclusions: The average increase in antibody levels before and one month 

after vaccination in the control group, 42.87 ± 25.21 to 118.87 ± 29 and in the study group were 

from 41.76 ± 27.51 to 117.66 ± 32.53 units per mL. Zinc, age, sex, BMI and smoking with 95% 

reliability had no effect on antibody production in both groups. subscription of zinc sulfate for 

one month period as an immunomodulator after pneumococcal vaccination has no significant 

effect on the level of antibody production in response to pneumococcal 23 valent vaccines. 
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بادی، این مطالعه عنوان یک ایمونومدولاتور در تولید آنتیبا توجه به اثر سولفات روی به زمینه و اهداف:

 .سال انجام شد 56زایی بیشتر واکسن پنوموکوک در افراد بالای منظور بررسی تأثیر سولفات روی بر پاسخ ایمنیبه

 56نفر از سالمندان بالای  121 انجام شد، 1931که در سال  کار آزمایی بالینیدر این  :مواد و روش کار: 

 تقسیم شدند. به افراد گروه مطالعه واکسن پنوموکوک کنترل و نفری مداخله 51صورت تصادفی به دو گروه سال به

مدت یک ه عنوان پلاسبو، باه با کپسول شکر بهظرفیتی با کپسول روی و به گروه کنترل واکسن پنوموکوک همر 29

اختصاصی کپسول  بادیهای خون قبل و یک ماه بعد از واکسیناسیون برای بررسی میزان آنتیماه داده شد. نمونه

 افزار نرم با اندازه گرفته شد. یافته ها Maxisorb الیزایپلی ساکاریدی پنوموکوک با کیت 

(sas ver 8, USA) Stata های آزمونو  8 نگارش t  اسکوئر -یکاو (X2 ) تحلیل شدند. با استفاده از تحلیل

 با هم مقایسه شد. دوگروه نتی بادی دربر میزان تولید آ BMI، سن، جنس، مصرف سیگار و zincرگرسیون اثر

  بادی قبل و یک ماه بعد از مداخله در گروه پلاسبو ازمیزان افزایش آنتی: گیرینتیجه و هایافته

رسید که  لیترواحد در میلی 55/118±69/92به  85/21± 61/28و در گروه آزمایش از 88/118±23به  ±88/22 21/26

نتی درتولید آو سیگار تاثیری  BMIبر اساس تحلیل رگرسیون متغیرهای سن، جنس،  دار با هم نداشتند.اختلاف معنی

ی ونومدولاتور بعد از تزریق واکسن پنوموکوک تأثیر معنعنوان یک ایمبادی نداشتند. تجویر یک ماهه سولفات روی به

  در سالمندان ندارد. ظرفیتی 29پنوموکوکبادی در پاسخ به واکسن بر میزان تولید آنتی دار

 نتی بادیآ(، zinc) ، پنوموكوک، رویواكسیناسیون :مات کلیدیکل
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مهمقد

جهان  یاكثر كشورهایکی از معضلات بهداشتی در 

و های پنوموكوكی است، توسعه عفونتلبخصوص كشورهای درحا

این خطر برای  عامل یك عنوانبه بالاسن  كه هاستمدت

ن با توجه به روند رو به رشد اكنوشده است. همشناخته هاعفونت

روز درصد بیشتری از افراد مسن روزبه سالی در جامعه جهانی،كهن

با توجه به افزایش خطر جوامع بشری را تشکیل خواهند و 

وط به های مربهزینهافزایش بیماری پنوموكوكی با پیشرفت سن، 

، هاوتیكیآنتی بمقاومت در برابرمیزان  عفونت و افزایشدرمان 

 عنوان یك اولویت بهداشت عمومیواكسیناسیون پنوموكوک به

اری میزان بیم، اپیدمیولوژیك در مطالعات .(1) است مطرح

 پنوموكوكیبیماری  هاجمتمیزان  بر اساس را پنوموكوكی

(Invasive Pneumococcal Disease) كنند كه اساس ارزیابی می

استریل  یهامحلاز  پنومونیه استرپتوكوكوسمثبت  كشتآن 

 هرچنداست،  پنوموكوک پنومونی IPD ی از دلایلیک .است بدن

 .(2) دهدیمتشکیل  پنومونیموارد را  IPDدرصد  33تا  11تنها 

  pneumococcal polysaccharide ( واكسن(DHسازمان سلامت 

 پزشکی ایران یشناسکروبیممجله 

 1331 دیو  آذر – 1شماره  – 13سال 

www.ijmm.irJournal homepage:  

 

 

مقاله 

 کوتاه

http://www.ijmm.ir/


 1331 دیو  ذرآ▐ 1 شماره 13 سال▐مجله میکروب شناسی پزشکی ایران 

73 

 

 vaccines23 ( ظرفیتی(PPSV23 برای جمعیت واقع در  را

در سال  توصیه كرده و این توصیه 1332معرض خطر از سال 

افراد . (3) سال و بالاتر هم شده است 71شامل افراد  2333

سال به علت اختلال در سیستم ایمنی و اختلال در تولید كهن

ایتی مورد بادی حمبادی پس از واكسیناسیون سطح آنتیآنتی

كنند، لذا باید راهی جهت افزایش پاسخ لزوم را پیدا نمی

بادی در این گروه اندیشیده شود. چون میزان پاسخ ایمنی و آنتی

شود، تر برآورد میبادی در گروه افراد مسن ضعیفسطح آنتی

ایمونومودولاتور ما را  هاییبتركرود استفاده از گمان می

نماید. روی نقش مهمی در تنظیم دررسیدن به هدف فوق یاری 

های وابسته به ایمنی سلولی، پاسخ ایمنی دارد خصوصاً پاسخ

كمبود روی با نقص در عملکرد تیموس و كاهش تولید لنفوسیت، 

DTHبادی نسبت به واكسن، كاهش تبدیل ، كاهش پاسخ آنتی

خاطره ، كاهش  T های)نایو( به سلول نخوردهدستهای سلول

همراه  IFNɣو  IL-2و درنتیجه كاهش تولید  Th1/Th2نسبت 

است. افراد دچار كمبود روی و سالمندان نسبت به ابتلا به 

ترند تحقیقات زیادی میزان پایین ها حساسبسیاری از بیماری

مکمل  اند.روی و یا كاهش جذب آن را در سالمندان گزارش كرده

ود و شدر سالمندان می Tهای روی موجب بهبود عملکرد سلول

عنوان یك ریسك فاكتور برای نقص ایمنی و كمبود آن به

 شودحساسیت نسبت به عفونت در افراد مسن محسوب می

این مطالعه باهدف بررسی تأثیر مصرف مکمل روی بر  .(6،1)

سال  71شده در سالمندان بالای بادی ترشحمیزان غلظت آنتی

علیه ظرفیتی پنوموكوک  23پس از واكسیناسیون با واكسن 

است. همچنین  شدهانجامطراحی و  استرپتوكوكوس پنومونیه

تأثیر احتمالی سایر ریسك فاكتورها از قبیل جنسیت ، مصرف 

بادی علیه سیگار و شاخص توده بدن برمیزان تولید آنتی

 است. شدهیبررس موردمطالعهپنوموكوک در گروه 

 هاروشمواد و 

ه علوم پزشکی بعد از اخذ مجوز از كمیته اخلاق دانشگا

 71نفر از سالمندان بالای  123كرمانشاه و محاسبه حجم نمونه، 

، كه سابقه 1331سال داوطلب شركت در مطالعه در سال 

سال گذشته را نداشتند وارد  3واكسیناسیون پنوموكوک در

های دموگرافیك و اطلاعات لازم در مطالعه شدند. در ادامه داده

نمایه توده بدن، جنسیت و سن  مورد متغیرهای سیگار كشیدن،

ها آوری شد. سپس نمونهنامه محقق ساخته جمعوسیله پرسشبه

نفری مطالعه و شاهد تقسیم شدند.  73گروه  2طور تصادفی به به

قبل از واكسیناسیون نمونه خون )سرم( افراد دو گروه برای 

بادی پنوموكوک گرفته شد. قبل از بررسی میزان آنتی

هفته  2كنندگان گروه مطالعه به مدت ه شركتواكسیناسیون ب

گرمی ساخت شركت الحاوی میلی 223هرروز یك كپسول روی 

و مصرف مکمل  روی است داده شد گرمیلیم 13ایران كه حاوی

روی تا یك ماه پس از واكسیناسیون ادامه پیدا كرد. در این مدت 

در  .(6)كردند  شکر مصرفعنوان دارونما كپسول گروه كنترل به

ظرفیتی  23واكسن  mL3/1هر  دو گروه  هاییآزمودنادامه به 

( (Pneumo23® ,Sanofi-Aventis ,Lyon France پنوموكوک

 سروتیپ 23ساكاریدكپسولی از هر از پلی µ/mL 21حاوی 

(B,7F,8,9N,9V,10A,11A,12F,14,15B1,2,3,4,5,6,1633F 

F,18C, 19A, 19F, 20, 22F,23Fand) استرپتوكوكوس پنومونیه 

تزریق شد. سپس بعد از یك ماه مجدداً نمونه خون هر دو گروه 

. (2) بادی پنوموكوک گرفته شدبرای بررسی میزان آنتی

  IgG2یزای و بعد از واكسیناسیون با كیت ال های خون قبلنمونه

 (Maxisorb, Nunc, Roskilde, Denmark)كپسول پنوموكوک 

 است مورد ارزیابی قرار گرفت توسط روشی كه قبلاً تائید شده

لیتر از میکرو 133یزا با طور خلاصه میکروپلیت های ال. به(8،3)

  .دمحلول پلی ساكارید پوشیده شدن

(ATCC, Rockville,MD, USA پلیت ها به مدت .)ساعت  1

 7بادی ضد سرم افراد برای وجود آنتی شدند. C˚36 انکوبه در

( بررسی Serotypes 1, 3, 5, 6B, 8, and 14)پلی سارید كپسولی 

 شدند.

و  6 نگارش Stata (sas ver 8, USA)افزار نرم با یافته ها

تحلیل شدند. با استفاده از ( 2X) اسکوئر-یكاو  t یهاآزمون

بر  BMI، سن، جنس، مصرف سیگار و zinc تحلیل رگرسیون اثر

 مقایسه شد. باهم نتی بادی دردوگروهآمیزان تولید 

 و بحث هاافتهی

 3/61سال با میانگین  71-33 موردمطالعهدامنه سنی افراد 

سال بود میانگین سنی گروه آزمایش و  2/7و انحراف معیار 

 سال بود. 3/63و  6/73 ه ترتیبكنترل ب

در دو گروه   كنندهشركتعلیرغم تقسیم تصادفی افراد 

و دو گروه  (p >331/3) دار بودمعنی  هاآنت میانگین سنی تفاو

نمایه  توزیع جنسیتی، نظر ازسنی همگن نبودند. دو گروه  ازلحاظ

دار نداشته و ی و وضعیت سیگار كشیدن تفاوت معنی توده بدن

بادی قبل از مقدار آنتی (.1)جدول شماره دندهمگن بو

 3/22±2/327های هر دو گروه واكسیناسیون در تمام نمونه
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تولید بود.  لیتریلیمواحد در  (6/122رحداكث و 2/7داقل)ح

 2/116±6/33ها به بادی بعد از واكسیناسیون در نمونهآنتی

دار مق هایافتهبر اساس  ( رسید.1/166 و حداكثر 1/21 حداقل)

 است دارمعنیبعد از واكسیناسیون  بادیافزایش تولید آنتی

(331/3< p). 

واكسیناسیون در دو گروه بادی قبل از آنتی تفاوت میزان

 6/22±2/21و  6/21±1/26آزمایش و كنترل به ترتیب 

نبودند  دارمعنیآماری  ازلحاظكه  بود لیتریلیممیکروگرم در 

)61/3(P=. در گروه آزمایش بادی ن آنتیبعد از مداخله، میزا

پلاسبو درگروِو  لیتریلیممیکروگرم در  1/32±7/116

اختلاف  هاآنمقایسه  بود كه لیتریلیممیکروگرم در  23±6/116

 (. 1)جدول شماره =P)62/3(نشان نداد  باهمداری معنی 

 

میانگین  بر اساسکنندگان واکسیناسیون در دوگروه شرکتو بعد از   قبل یبادیآنتمشخصات دموگرافیك و وضعیت  یسهیمقا. 1جدول شماره 

 هاگروه

p-value متغیرهای مقایسه شده گروه آزمایش گروه كنترل 

 سن 3/1±6/73 2/6±2/63 331/3

27/3 
 زن 3/27 13

 جنس
 مرد 6/13 26

 مصرف سیگار 7/11 23/23 37/3

 توده بدنی 2/2±33/26 3/3±6/27 26/3

 بادی قبل از تزریق واكسنمیزان آنتی 1/26±6/21 2/21±6/22 61/3

 بادی بعد از تزریق واكسنمیزان آنتی 1/32±7/116 23±6/116 62/3

61/3 
2/22±67 

( 6/22-6/11) 

1/23±6/61 

(6/21–7/116) 
 بادییآنتمتوسط افزایش 

 واكسن یقاز تزربادی بعد میزان تولید آنتی 1/23±3/61 1/22±67 331/3

 

بادی بعد از مداخله در گروه روی و آنتی همچنین میزان

 ازلحاظبود كه 3/67±2/22و  3/61±1/23گروه پلاسبو به ترتیب 

با انجام (. 1نداشتند )جدول باهمی معنی دارآماری تفاوت 

با   BMI یبندگروهرگرسیون ارتباط متغیرهای سن، جنس و 

تفاوت  توسط واكسیناسیون و یدشدهتولبادی آنتی متوسط میزان

آزمون و  دو گروهدر  واكسن تزریقبادی قبل و بعد  از میزان آنتی

 یكیچهتحلیل رگرسیون نشان داد كه  یجنتاكنترل بررسی شد. 

بادی مرتبط از عوامل جنس، سن و نمایه توده بدنی با تولید آنتی

در خصوص نمایه توده بدنی دیده شد كه با  (.p >31/3)نبودند

 افزایش یئجزطور بهبادی لید آنتیافزایش نمایه توده بدنی تو

یك از این عوامل در تولید . در مدل چند متغیره نیز هیچیافتیم

اختلاف  موردمطالعههای بادی مؤثر نبودند و بین گروهآنتی

داری وجود نداشت. در تحقیقات گذشته این موضوع معنی

شده است كه پیری همواره با كاهش عملکرد سیستم ایمنی اثبات

رونده هم در اسخ ایمنی همراه بوده كه منجر به آسیب پیشو پ

شود. تغییراتی كه منجر به ایمنی ذاتی و هم ایمنی اكتسابی می

شود اغلب در ها میكاهش پاسخ ایمنی نسبت به واكسن

 . تا جایی كه به پاسخ ایمنی به (13)شده استسالمندان دیده

 

داری در شود پاسخ ایمنی به طرز معنیواكسن مربوط می

در غذا كه طوریسالمندانی كه مشکل دهان دندان داشتند به

داده هایی كه وزن ازدستكرد و آنها اختلال ایجاد میخوردن آن

در  مین موضوع راو همکاران ه Ikeda بودند كمتر بوده است.

مدت باعث مطالعه خود موردبررسی قراردادند كه سو تغذیه كوتاه

( به PMNئر)لوكوسیت های پلی مرفونوكل در ترشحنقص 

تغذیه  سوینامدت ان كوتاهشود. حتی جبرالتهاب می یهامحل

. (11) ها شده است PMNموجب بازگشت عملکرد بهینه در 

بادی های بر ضد پلی ساكارید های پنوموكوكی غلظت آنتی

شود در می یریگاندازه االیزكه با رادیو ایمنواسی یا  گونههمان

هفته اول پس از واكسیناسیون شروع به افزایش كرده و برای 

سال در سطوح بالاتری  1واكسن به مدت  هایژنیآنتاغلب 

 ماندسالم باقی می سالانبزرگنسبت به قبل از واكسیناسیون در 

مانند سالمندان و افراد  هاگروهبادی در بعضی سطح آنتی .(13،12)

 .(16،11) یابدای با سرعت بیشتری كاهش میهای زمینهبا بیماری

ن در میا IPDمطالعات اپیدمیولوژیك تأثیر واكسن در جلوگیری از

سالمندان و افراد واجد شرایط پزشکی خاص بررسی كرده 

سال و بالاتر  71در افراد سالم  IPDاست.تأثیر كل واكسن بر ضد 
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 در این مطالعه متوسط افزایش. (16) شده استبیان 61%

ولی  ،حدود سه برابر بود قبل از واكسیناسیون به نسبت بادیآنتی

ا سطح محافظتی نامید، مشاهده هسطح مشخصی كه بتوان آن

بادی بعد از واكسیناسیون درصد افراد سطح آنتی 61اما در  نشد،

بادی كه سطح آنتیبود. درحالی لیترمیلیواحد در  33 بیشتر از

قبل از واكسیناسیون به میزان  (لیترمیلی در واحد 33بیشتر از )

عنوان سطح ها بهدرصد بود. به همین دلیل شاید بتوان آن 6/1

در خصوص كمبود روی و تجویز آن  محافظتی مطرح نمود.

صورت مکمل همراه واكسن دریك مطالعه كنترل ترایال راندم به

كه با دادن روی همراه واكسن  اندیدهرسبه این نتیجه 

سال بعد از یك دوره 16ی در افراد بالای ظرفیت 23پنوموكوک

در زایی واكسن گرم روی بر ایمنیمیلی 13یادوهفتهمدت كوتاه

نسبت به گروه  13 و 16های گیرنده روی در سرو تیپ گروه

ها اثر چشمگیری نداشته كنترل مؤثر بوده ولی در سایر سرو تیپ

 شدهانجامدر مطالعاتی كه بر روی حیوانات و انسان  .(12) است

تواند روی پاسخ ایمنی پس كنند كه مکمل روی میپیشنهاد می

و همکاران   Dchanteau .(18-23) از واكسیناسیون مؤثر باشد

صورت روزانه مکمل روی مشاهده كردند بیماران مسن كه به

مصرف كرده بودند تقریباً چهار برابر بیشتر افزایش پاسخ 

زایی با توكسین تتانوس در مقایسه با گروه بادی به ایمنیآنتی

ف دوز و همکاران مصر  Girodonدر مطالعه  .(21)كنترل داشتند 

میکروگرم( به  133و  گرمیلیم 23پایین مکمل روی و سلنیوم )

 موردمطالعهرا در سالمندان  هومورالطرز محسوسی پاسخ ایمنی 

سال( افزایش داد پس از واكسیناسیون افرادی  133تا  71)سن 

هایی كه در دو سال كه عفونت تنفسی نداشتند در میان آن

در  .(22) ند بیشتر بودگذشته مکمل روی استفاده كرده بود

نشان داده شد كه مصرف مکمل روی به فرم  Prasadمطالعه 

ماه در تعدادی  12در روز برای  گرمیلیم 21گلوكونات به میزان 

های تنفسی را ن ابتلا به عفونتطور محسوسی میزااز سالمندان به

و همکاران  Meydani . در مطالعه(23) دهدیمكاهش 

كه مصرف مکمل روی در سالمندانی كه در مراكز  شدهمشاهده

جر به كاهش ابتلا به كنند منسالمندان زندگی می یدارنگه

 شایان .(26) ومیر شده استپنومونی و درنتیجه كاهش نرخ مرگ

ها را كاندید دریافت ذكر است كه سیگار كشیدن بیماران آن

عنوان بخشی از باید به سازیكند و ایمنمی PPSV23واكسن 

به هم سیگار كشیدن .  برنامه ترک سیگار در نظر گرفته شود

منجر شده و هم پاسخ تنفسی خطركلونیزه شدن عفونت افزایش 

 اما ،(21) دهدیمایمنی را در جهت تضعیف و عملکرد بد تغییر 

دی باد آنتیمشاهده شد كه سیگار تأثیری بر تولیدراین مطالعه 

مورد سطح  نظرهایی دراختلافنداشته است. در بعضی مطالعات 

كه در زنان و مرد ذكرشده است مبنی بر این بادی بین زنآنتی

. (26،12) از واكسیناسیون كمتر بوده است سطح آن قبل

بادی بین زن و مرد كه در این مطالعه  سطح آنتیدرصورتی

 ،افراد بالای سن  باوجودحتی  رسدمیبه نظر متفاوت نبود.

داشته  وجود PPV بادی علیهمساوی در تولید آنتی توانایی

و  Butlerتوسط  immunogenicityدر مطالعه  برای مثالباشد.

 PPVواكسن  ،سال 63زن و مرد با میانگین سنی  23، همکاران

سروتیپ،  1بادی آن در پاسخ آنتیماه  كه بعد از یكشده داده

 .(22) ده استشبیه جوانان بو

عنوان یك ایمنومدولاتور ماهه سولفات روی بهتجویز یك

ی بر میزان تولید معنی داربعد از تزریق واكسن پنوموكوک تأثیر 

ظرفیتی در  23 بادی در پاسخ به واكسن پنوموكوکآنتی

میزان بادی به از عوامل دخیل در افزایش آنتیسالمندان ندارد. 

BMI ضر با افزایش نمای توده اما در مطالعه حا ،شده استاشاره

داری بر یافته است، اما تأثیر معنی افزایش بادیبدنی میزان آنتی

بر اساس تحلیل  بادی نداشته است. همچنینسطح آنتی

 سیگار تأثیری در و BMIرگرسیون متغیرهای سن، جنس، 

  نتی بادی نداشته است.تولید آافزایش یا كاهش 

 تقدیر و تشکر

کاران بخش عفونی بیمارستان امام با تشکر از زحمات هم

 )ع( كه در این تحقیق مارا یاری نمودند. رضا

 تعارض منافع

شناسی پزشکی ایران هیچ گونه بین نویسندگان و مجله میکروب

 تعارض منافعی وجود ندارد.
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