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ارزش تشخیصی مارکرهای آنزیمی لاکتات دهیدروژناز و آلکالین فسفاتاز 

 شیریشیر برای ورم پستان تحت بالینی در گاوهای 

 3زاده  غمبریپ نبیز دهی، س2*انیقاسم نیام البن دهی،  س1آباد یعل یاکبر دیسع

 

 چکیده
ت های فیزیکی، ورم پستان را می توان به روش های مختلفی از جمله تس

آزمون های بالینی و آزمایشگاهی تشخیص داد. هدف از این مطالعه ارزیابی 

دقت تشخیص ورم پستان تحت بالینی با استفاده از تست های تشخیصی 

در مطالعه حاضر  آنزیمی لاکتات دهیدروژناز و آلکالین فسفاتاز شیر می باشد.

های پر تولید و کم تولید رأس گاو هلشتاین به صورت تصادفی از بین گاو 90

از کارتیه یا (CMT) انتخاب شدند. بر اساس نتیجه تست کالیفرنیایی ورم پستان

نمونه شیر طبق اصول نمونه گیری انجمن ملی ورم  2کارتیه های مورد نظر 

اخذ شد. یک نمونه برای کشت میکروبی در نظر گرفته (NMC) پستان امریکا 

با  لاکتات دهیدروژناز و آلکالین فسفاتاز شیر شد و نمونه ی دیگر برای آزمایش

 (SCC) استفاده ازکیت های تشخیصی و آزمایش شمارش سلولهای سوماتیک

زمانی که کشت میکروبی به عنوان گلد استاندارد تشخیص ورم  استفاده شد.

به  LDH و SCC ، ALP پستان تحت بالینی در نظر گرفته شد. حساسیت تست

درصد بود. همچنین ویژگی این تست ها به ترتیب  4/70و  87،3/59ترتیب 

 درصد بود. نتایج مطالعه نشان داد که همبستگی بالایی بین 8/77و   8/77،6/80

SCC و LDH   وALP  داری بین  وجود دارد. از لحاظ آماری ارتباط معنی

درجه  SCC مشاهده شد که با افزایش درجه SCCو نتیجه تست  LDHپاسخ 

نتایج مطالعه نشان داد که از لحاظ  هم افزایش پیدا کرد. LDH پاسخ آنزیم

 ALPو SCC ، LDH کارایی تشخیص ورم پستان تحت بالینی در گاو به ترتیب

 . بهترین تست ها هستند 

شمارش  دروژناز،یلاکتات ده ،ینیورم پستان تحت بال واژگان کلیدی:

 یریفسفاتاز، گاو ش نیآلکال ک،یسومات یسلولها
 31/4/1401تاریخ پذیرش:    18/2/1401: فتتاریخ دریا

 

 مقدمه
 چیکه ه مشکل در  ورم پستان تحت بالینی در این است

شده و درمان ن یندارد و مخف ریش ایدر پستان  یظاهر رییتغ

 در  یدیشد یاقتصاد یو سبب ضررها ماند یم یباق
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های بنابراین تکنیک  .(1)نژادهای شیری می گردد 

کارآمدی که قادر باشند بیماری را در مراحل ابتدایی آن 

. (1, 2)سایی نمایند، از اهمیت ویژه ای برخوردارند شنا

تعیین و تشخیص ورم پستان به خصوص فرم ورم پستان 

های سوماتیک به تواند با شمارش سلولتحت بالینی می

گیری بیومارکرهایی که همراه عنوان شاخص التهابی، اندازه

دی  -استیل بتا -های انبا شروع بیماری است مانند؛ آنزیم

گلوکوزآمینیداز و لاکتات دهیدروژناز، همچنین تشخیص 

به طور کلی   .(3)ها امکان پذیر باشد میکروارگانیسمنوع 

شمارش سلولی برای ارزیابی تغییرات التهابی استفاده می 

های سوماتیک با شود. میزان سلول ها در شیر یا سلول

استفاده مستقیم میکروسکوپی یا شمارشگرهای سلولی 

های غیر مستقیم مانند تست الکترونیکی و یا به وسیله روش

های فعالیت. (4)شود ورم پستان کالیفرنیایی تخمین زده می

های مختلف مانند، دوره آنزیمی شیر تحت تاثیر فاکتور

شیردهی، فصل، نژاد، گونه، تغذیه و ورم پستان می باشد 

شمارش سلول های سوماتیک می تواند به عنوان . (5)

 . (6) شودص ارزیابی کیفیت بهداشتی شیر استفاده شاخ

بنابراین جهت تشخیص زود هنگام ورم پستان تحت بالینی 

نیاز به بیومارکرهای جدیدی است که نه تنها دارای دقت 

های روتین به آسانی تشخیصی بالایی باشند، بلکه از تکنیک

. اخیرا کاربرد پروتئین های فاز (1)و سریع تعیین گردند 
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در بررسی  ویداتیاکس ینتآو  ویداتیاکس یشاخص هاو  حاد

مدیریت سلامت حیوان مورد توجه فراوان قرار گرفته و 

ها و است و مشخص گردیده که اندازه گیری این پروتئین

ها در شیر ارزش تشخیصی دارد، ولی به دلیل پر شاخص

ها به ها، استفاده از آنهزینه بودن کیت های تشخیصی آن

  . (10-7) داردعنوان روش های رایج نیاز به زمان 

سالهاست که به استفاده آنزیم های مختلف در شیر به عنوان 

بیومارکرهایی جهت شناسایی ورم پستان تاکید و توجه شده 

است و مشخص گردیده که تعیین میزان فعالیت آنزیم های 

, 7)شیر دارای توانایی تشخیصی برای ورم پستان هستند 

. چرا که برخی از آنزیم های شیر نظیر لاکتات (11

فسفاتاز در التهاب پستان افزایش می دهیدروژناز و آلکالین 

یابند و توانایی آن را دارند که به عنوان یک آزمایش 

ینی استفاده شوند غربالگر در تشخیص ورم پستان تحت بال

های چند هسته ای و . هجوم لوکوسیت(12-14, 7, 2)

ماکروفاژها یکی از دفاع ضروری بدن در برابر التهاب پستان 

های آسیب ها و سلولاست. در طی روند التهابی، این سلول

هایی اوردههای بینابینی، فردیده اپیتلیوم پستان و سلول

های هیدرولیتیک می ترشح می کنند که در بردارنده آنزیم

باشند. برخی از این آنزیم ها همچون لاکتات دهیدروژناز 

های غیر لیزوزومی و برخی دیگر لیزوزومی اند جزو آنزیم

لاکتات دهیدروژناز آنزیم سیتوپلاسمی است که به  . (2)

عنوان بیومارکری جهت سلامت پستان پیشنهاد شده است 

همچنین پژوهش ها نشان داده که فعالیت  .(16, 15, 13, 2)

این آنزیم به طور معنی داری در شیرهای اخذ شده از 

ورم پستان تحت بالینی نسبت به های مبتلا به کارتیه

های سالم افزایش می یابد و میزان فعالیت این آنزیم کارتیه

های سوماتیک به در شیر همبستگی زیادی با سلول

, 7, 2)های مبتلا به ورم پستان دارد  خصوص در کارتیه

ناز افزایش یافته . منشا فعالیت لاکتات دهیدروژ(13-16

ناشی از لوکوسیت هایی است که در شیر ورم پستانی یافت 

یوم پستانی و های اپیتلو همچنین سلول (14)می شوند 

اگرچه  .(2)بینابینی که در روند التهابی آسیب دیده اند 

های اپیتلیال آسیب دیده برای فعالیت لاکتات اهمیت سلول

 . منشا فعالیت(14)دهیدروژناز در شیر مشخص نیست 

های اپیتلیال آلکالین فسفاتاز از لوکوسیت ها و  سلول

های بینابینی آسیب دیده در طی التهاب و پستانی و سلول

. (17)خصوصا ناشی از لوکوسیت های تخریب شده است

شیری بر اثر عفونت –همچنین از آنجایی که سد خونی 

آسیب می بیند، لذا این احتمال وجود دارد که لاکتات 

دهیدروژناز یا آلکالین فسفاتاز از خون به شیر منتقل می 

ش های زیادی به منظور پیدا کردن لاخیرا تا . (2)شوند

شمارش کشت باکتریایی روش های جایگزین مناسب برای 

ی تشخیص ورم پستان لایاستاندارد ط)سلول های سوماتیک 

از این رو اندازه گیری  ،صورت پذیرفته است( تحت بالینی

در  لاکتات دهدروژناز و آلکالین فسفاتاز آنزیم هایفعالیت 

حیوان مورد توجه فراوان قرار  لامتیریت سبررسی و مد

هدف از این مطالعه، تعیین ارزش  .گرفته است

، ویژگی، درستی بالینی( حساسیت تشخیصی)نقطه برش،

میزان فعالیت آنزیم های لاکتات دهدروژناز و آلکالین 

فسفاتاز موجود در شیر در تشخیص زود هنگام بیماری 

تباط بین این پارامتر ها تورم پستان تحت بالینی در گاو و ار

 و بیماری تورم پستان تحت بالینی در گاو می باشد.

 کارمواد و روش 

تا  1راس گاو شیری نژاد هلشتاین 90مطالعه حاضر بر روی 

در یک ماه  36/58 ± 137/19 سنمیانگین با  شکم زایش 7

  شرکت گسترش کشاورزی دامپروریواحد صنعتی 

د تجاری نهایی گروه، ص( و واحخا سهامی) پارس فردوس
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استان کهگیلویه و   -یاسوج بنیاد مستضعفان انقلاب اسلامی

 6راس گاو دوشا در یک بازه زمانی  2400بویر احمد( با  

گاوها به انجام شد.  1400پاییز و زمستان سال  درماهه، 

 یکپ و در دوره شیرواری  صورت تصادفی از بین گاوهای

 و  انتخاب شدند (یمانز زاروز پس ا 100تا  70) یرش یدتول

ورم پستان مورد آزمایش ا کارتیه پستان گاوه 4هر 

 آماده های معرف( با استفاده از CMTکالیفرنیایی)

 قرارگرفت. (Shirazma Co., Noor, Iran)تجاری

کارتیه منفی بود در گروه گاوهای  4هر  CMTگاوهایی که 

 CMTاحتمالا سالم )گروه کنترل( هستند و گاوهایی که 

یکی از کارتیه ها مثبت بود )کارتیه های دو مثبت و بالاتر  

و بدون نشانه های ظاهری بیماری( در گروه گاوهایی که 

احتمالا مبتلا به ورم پستان تحت بالینی قرار گرفتند. در 

شیر هر چهار کارتیه آنها منفی بود، شیر   CMTگاوهایی که 

تان تحت بالینی کارتیه و در گاوهای مبتلا به ورم پس 4هر 

بنابراین،  شیر کارتیه مبتلا تحت شرایط استریل اخذ گردید؛

گاو مبتلا به تورم پستان تحت بالینی  55گاو سالم و  35از 

قبل از دوشش ظهر به طریق  میلی لیتر( 10)نمونه های شیر

های  نمونهجمع آوری شد. در فالکون های استریل  استریل

کشت س از آن پحمل وشیر در کنار یخ به آزمایشگاه 

ی  های سوماتیک شیر به وسیله شمارش سلولباکتریایی و 

 .ساخت کشور دانمارک انجام گرفت 90دستگاه فوزوماتیک 

 دار خون آگار محیط یرو ،هایباکتر یجداسازبه منظور 

 مک محیط و منفی گرم و مثبت گرم های ی باکتر رشد برای

 داده کشت یمنف گرم های باکتری رشد برای رآگا کانکی

درجه  37دمای در ساعت 48 به مدت ها محیط این ند.شد

ساعت  48در مواردی که پس از  .شدند انکوبه سانتی گراد

هیچ پرگنه ای مشاهده نمی شد نمونه مورد نظر، منفی در 

، گسترش و رنگ خالص کشت تهیه از پسنظر گرفته شد. 

 ملی همطابق با دستورالعمل موسسآمیزی، شناسایی باکتریها 

که تعداد  ییدر نهایت گاوها گرفت. انجام پستان ورم

 130000کمتر از کارتیه  4هر  ریش های سوماتیکسلول

 و کشت باکتریایی آنها منفیسلول در هر میلی لیتر شیر 

و گاوهایی  های سالم )گروه شاهد(به عنوان نمونه ،بودند

بیش حداقل یک کارتیه  ریش های سوماتیکسلولتعداد که 

و کشت   سلول در هر میلی لیتر شیر داشتند 130000از 

مبتلا به تورم گاوهای به عنوان  باکتریایی آنها مثبت بود،

 ریش سالم، یدر گاوها پستان تحت بالینی در نظر گرفته شد.

نمونه در  کیعنوان و به  مخلوط گریکدیبا  هیکارت 4 هر

 . نظر گرفته شد

به  15000در دور ر های شیر گاوهای سالم و بیمانمونه

و درجه سانتی گراد سانتریفیوژ  4دقیقه در دمای  30مدت 

شیر بدون چربی )سرم شیر یا همان لایه میانی(  تهیه و 

های تهیه شده از کیت شیر بدون چربیشود. سپس اماده می

گیری ایران، عمل اندازه -از شرکت پارس آزمون، تهران

 نیآلکال (U/L)دروژناز های لاکتات دهیمیزان فعالیت آنزیم

های شیر به روش کینیتیک ، در نمونه(U/L)و فسفاتاز 

 ,Germany)آنزیمی و توسط دستگاه اتوآنالیزور بیوشیمی 

Gotte, ST-RA )  بر اساس روش نارنجی ثانی صورت

 .(18)می گیرد 

و  ات دهیدروژنازلاکت آنزیم های تواناییجهت ارزیابی 

 در تشخیص ورم پستان تحت بالینیفسفاتاز  نیآلکال

Receiver منحنی Operating Characteristic 

(ROC) رسم و سطح زیر منحنی گزارش شد. سپس

 .محاسبه و گزارش شد آنزیم هاحساسیت و ویژگی 

حساسیت، قابلیت تست در تشخیص درست موارد بیمار 

توسط تست به درستی مثبت درصدی از بیماران واقعی که )

و ویژگی، قابلیت تست در  (اند تشخیص داده شده
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های سالم  درصدی از دام(تشخیص درست موارد سالم 

 واقعی که توسط تست به درستی منفی تشخیص داده شده

بعد از جمع آوری اطلاعات، نتایج با استفاده  می باشد. (ندا

انجام  با  20تحت ویندوز ویرایش  SPSSاز نرم افزار 

برای مقایسه میانگین های میزان فعالیت  t-studentآزمون  

شیر در دو  آلکالین فسفاتازآنزیم های لاکتات دهیدروژنازو 

برای تعیین نرمال بودن گروه، از آنالیز همبستگی پیرسون، و 

 استفاده شد. Lilliefors آزموناز داده ها 

 

 نتایج

در   CMTتست نتایج ردیابی ورم پستان تحت بالینی و 

 CMTگاو تست  210گاوداری مورد مطالعه نشان داد از 

گرفته شده سپس بر اساس شمارش سلول های سوماتیک 

تقسیم بندی شد. 130× 301به دو گروه کمتر و بیشتر از  

سپس به طور تصادفی از گاو هایی که تعداد سلول های 

نمونه و از گاو  35بود 130× 301سوماتیک آن کمتر از  

 301یی که تعداد سلول های سوماتیک آن بیشتر از  ها

در  CMTنمونه انتخاب شد که نتیجه تست  55بود  130×

مورد   21+ ، 1مورد  21مورد مشکوک ،  7مورد منفی ،  28

+ مشاهده شد و برای کشت باکتریایی به 3مورد  13و + 2

نمونه تست  54نمونه  90آزمایشگاه فرستاده شد. از این 

نمونه نمونه منفی گزارش شد  36یایی مثبت و کشت باکتر

نمونه  22که فراوانی باکتری های جدا شده از نمونه ها 

نمونه  11(، 24/%5) استافیلوکوکوس کوآگولاز مثبت

نمونه  4(، 12/%2استافیلوکوکوس کوآگولاز منفی)

نمونه  2(،  4/%5) استرپتوکوکوس دیس آگالاکتیه

استرپتوکوکوس مونه ن 4(، 2/%2)استرپتوکوکوس یوبریس

 1(، 3/%3)کورینه باکتریوم بویسنمونه  3(، 4/%5)آگالاکتیه 

 1( ، 5/%5)کلی اشریشیا نمونه 5(، 1/%1نمونه باسیلوس)

 36(، و 1/%1نمونه کلبسیلا ) 1(، 1/%1نمونه انترو باکتر)

 (.1)جدول ( بود%40نمونه تست کشت باکتریایی منفی)

تلا به مبسالم و  از کل گاوهایا شده : فراوانی باکتری های جد 1جدول 

 ورم پستان تحت بالینی

 نوع باکتری تعداد درصد

5/24 22 Coagulase + 

Staphylococcus 
2/12 11  - Coagulase 

Staphylococcus 
5/4 4 Streptococcus 

dysagalactiae 
2/2 2 Streptococcus uberis 

5/4 4 Streptococcus 

agalactiae 
3/3 3 Corynebacterium 

bovis 
1/1 1 Bacillus spp. 

5/5 5 Esherichia coli 

1/1 1 Enterobacter spp. 

1/1 1 Klebsiella spp 

40 36 Negative 

میانگین، انحراف معیار تحلیل آماری تفاوت و مقایسه بین 

مبتلا به ورم پستان تحت دو گروه  حداقل، حداکثر و دامنه

های  برای متغیر شمارش سلول گاوهای سالم و بالینی

 ،لاکتات دهیدروژناز، میزان فعالیت آنزیم SCCسوماتیک 

و  (2آلکالین فسفاتاز در جدول )میزان فعالیت آنزیم 

، موجود در شیرهمچنین برای متغیرهای چربی، پروتئین 

در  و سن گاو ها BCSمیانگین تولید شیر، تعداد زایش، 

یج این بررسی به صورت ه شده اند. نتانشان داد (3جدول )

در  سلول های سوماتیک شیرمیانگین های تعداد   زیر است:
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دو گروه گاوهای بیمار و سالم با یکدیگر دارای اختلاف 

(. از دیگر نتایج p<0001/0آماری معنی داری بوده اند )

 میانگین هایدر تحقیق، وجود اختلاف آماری معنی دار 

و ( p<0001/0ژناز شیر)لاکتات دهیدرومیزان فعالیت آنزیم 

میزان  یها یانگینوجود اختلاف آماری معنی دار در م

در بین موجود در شیر آلکالین فسفاتاز فعالیت آنزیم 

گاوهای سالم و مبتلایان به ورم پستان تحت بالینی می باشد 

(0001/0>p .) که میانگین هر سه متغیر در گاو های مبتلا 

  .(2ل )جدو بالاتر از گاو های سالم بود

 و سن در BCSمتغیرهای تعداد زایش، یانگین میزان م

ی عنگاوهای مبتلا به ورم پستان تحت بالینی بطور بسیار م

( p<0001/0داری نسبت به گاوهای سالم بالاتر بود )

 (.3)جدول

ربی پروتئین شیر ، میانگین تولید شیر و چ میانگین میزان

داری ی نبطور بسیار مع موجود در شیر گاو های سالم

 تر بودتحت بالینی بالا مبتلا به ورم پستان نسبت به گاوهای

(0001/0>p3( )جدول.) 

لاکتات آنزیم  هایضرایب همبستگی پیرسون بین متغیر

موجود در  و پروتئین آلکالین فسفاتازآنزیم دهیدروژناز و 

شیر در جدول  SCCشیر و شمارش سلولهای سوماتیک 

درخصوص ارتباط متغیر  ( نشان داده شده است.4)جدول 

لاکتات دهیدروژناز، های سوماتیک و آنزیم  شمارش سلول

و از نوع قوی و ( p<01/0)همبستگی بین متغیرها معنی دار 

 .(4( )جدول = r 905/0مثبت می باشد)

های سوماتیک نتایج نشان داد بین متغیرهای شمارش سلول

ر دا شیر همبستگی معنیآلکالین فسفاتاز و فعالیت آنزیم 

(01/0>p )( 837/0و قوی و مثبت است r = 4( )جدول). 

همبستگی میان میزان پروتئین موجود در شیر با تعداد 

و آنزیم لاکتات  (= r -25/0)های سوماتیک سلول

محاسبه شد که با هر دو دارای  (= r -268/0)دهیدروژناز 

( p<05/0)یک ارتباط ضعیف و منفی معنی داری بود

 .(4)جدول 

لاکتات آنزیم ر ضریب همبستگی میان میزان مقدا

سبه نیز محاشیر آلکالین فسفاتاز آنزیم  وشیر دهیدروژناز 

از لاکتات دهیدروژنآنزیم شده است. مقدار این ضریب بین 

قوی  به وجود یک ارتباط شیرآلکالین فسفاتاز آنزیم  وشیر 

 رد( اشاره دا p < 01/0 و = r 757/0و مثبت و معنی دار )

 (.4ل )جدو

ارش شمهای  از آنالیز راک نیز به منظور تعیین کارایی تست

زیم آنزیم لاکتات دهیدروژناز شیر و آن، سلولهای سوماتیک

ش با در نظر گرفتن شمار آلکالین فسفاتاز موجود در شیر

سلول های سوماتیک و کشت میکروبی به عنوان گلد 

. شددر تشخیص ورم پستان تحت بالینی استفاده  استاندارد

)حساسیت( و منفی  منحنی راک، مقادیر مثبت حقیقی

 .حقیقی )ویژگی( را در تمام نقاط برش ممکن نشان داد

منظور ارزیابی کارایی تست مورد  زیر منحنی به سطح

بیانگر  7/0-5/0استفاده قرار گرفت. سطح زیر منحنی بین 

 بیانگر  9/0-7/0درستی بالینی پایین، سطح زیر منحنی بین 
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بتلا ( و م=35nم )هلشتاین سال آلکالین فسفاتاز شیر در گاوهایآنزیم لاکتات دهیدروژناز و آنزیم : نتایج آمار توصیفی برای سلول های سوماتیک، 2ل جدو

 (.=55nبه ورم پستان تحت بالینی)
 

p-value* انحراف معیار ±میانگین  کثرحدا-حداقل دامنه 
تعداد سلولهای 

سوماتیک در شیر  

/ml30Cells×1 

 پارامتر

0001/0 
تعداد سلولهای سوماتیک  <130 01/55 ± 034/34 2 - 6/129 6/127

 ×ml/310Cellsدر شیر 
869 131-1000 858/239 ± 47/375 130< 

0001/0 
آنزیم آلکالین فسفاتاز  <130 98/312 ± 039/322 1/8 -1555 9/1546

(U/ml) 5/1950 1980- 5/29 971/497 ± 19/1064 130< 

0001/0 
آنزیم لاکتات  <130 55/67 ± 867/121 3/3 – 661 7/657

 >1/914 920 – 9/5 155/295 ± 891/391 130 (U/ml)دهیدروژناز

 بین گاوهای سالم و مبتلا به ورم پستان تحت بالینی  t-student*آزمون 

 
( و مبتلا به =35nدر گاوهای هلشتاین سالم )و سن  BCSشیر، تعداد زایش، متغیر های چربی، پروتئین، میانگین تولید : نتایج آمار توصیفی برای 3لجدو

 (.=55nورم پستان تحت بالینی)

p-value* انحراف معیار ±میانگین  اکثرحد-حداقل دامنه 
تعداد سلولهای سوماتیک 

 ×ml/310Cellsدر شیر
 پارامتر

0001/0 
25/3 78/5 – 53/2 675/0 ± 66/3 130> 

 چربی شیر

41/3 52/5 – 11/2 685/0 ± 57/3 130< 

0001/0 
96/0 86/3 – 9/2 269/0 ± 32/3 130> 

 پروتئین شیر
23/1 8/3 – 57/2 281/0 ± 23/3 130< 

0001/0 
25 18-43 879/5 ± 95/27 130> 

 میانگین تولید شیر
31 13-44 648/7 ± 72/27 130< 

0001/0 
4 1-5 860/0 ± 29/2 130> 

 تعداد زایش
6 1-7 656/1 ± 13/3 130< 

0001/0 
1 8/3 – 8/2 277/0 ± 26/3 130> 

BCS 
5/1 4 – 5/2 348/0 ± 28/3 130< 

0001/0 
1425 924-2349 542/291 ± 29/1577 130> 

 سن
2541 855-3396 562/676 ± 49/1861 130< 

 ینیسالم و مبتلا به ورم پستان تحت بال یگاوها ینب  t-student*آزمون 
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ن موجود و پروتئی ازهای لاکتات دهیدروژناز و آلکالین فسفات آنزیمو تعداد سلول های سوماتیک  : ضرایب همبستگی پیرسون بین4جدول 

 (=90nشیر  ) در

 آنزیم آلکالین فسفاتاز زآنزیم لاکتات دهیدروژنا پارامتر
سلولهای سوماتیک در 

 شیر
 پروتئین شیر

 *- 837/0**125/0**905/0 سلولهای سوماتیک در شیر

 1837/0****757/0 آنزیم آلکالین فسفاتاز

 *- 1757/0**905/0**268/0 آنزیم لاکتات دهیدروژناز

 268/0 -*  25/0 -* 1پروتئین شیر

 p<01/0** وجود همبستگی معنی دار بین میزان پارامترهای مورد سنجش   

 p<05/0  سنجش وجود همبستگی معنی دار بین میزان پارامترهای مورد *

 

 
 بر اساس نتیجه کشت باکتریایی به عنوان گلد استاندارد. LDHو  SCC ،ALP نتایج منحنی راک مربوط به:  5جدول 

 نقطه برش پارامتر

حساسیت )با 

اطمینان  محدوده

95%) 

ویژگی )با محدوده 

 (%95اطمینان 

درستی بالینی یا سطح زیر 

منحنی )با محدوده اطمینان 

95%) 

 %86 %8/77 %87 6/129 سلولهای سوماتیک شیرشمارش 

 %6/75 %1/86 %3/59 871 آلکالین فسفاتاز یمآنز

 %3/77 %8/77 %4/70 113 آنزیم لاکتات دهیدروژناز

 بر اساس نتیجه کشت باکتریایی LDHو  SCC ،ALP نمودار منحنی راک مربوط به :1نمودار 
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نشان  9/0توسط و سطح زیر منحنی بالاتر از درستی بالینی م

دهنده درستی بالینی بالا برای هر تست تشخیصی بود 

(Gardner and Greiner, 2006). 

حساسیت و ویژگی، درستی بالینی )سطح زیر منحنی( و  

ین آلکالآنزیم و شیر لاکتات دهیدروژناز آنزیم نقطه برش 

جود در شیر و میزان سلول های سوماتیک مو فسفاتاز شیر

 در دبر اساس نتیجه کشت باکتریایی به عنوان گلد استاندار

نشان داده  (5)تشخیص ورم پستان تحت بالینی در جدول 

 شده است.

ح نشان داد سط منحنی راک بر اساس کشت باکتریایی نتایج

تست زیر منحنی جهت ارزیابی ارزش تشخیص برای 

SCC  ،ALP  وLDH 3/77و  %6/75، %86، به ترتیب% 

 دمتوسط برای هر سه مورنشانگر درستی بالینی   که بود 

 که به ترتیب تعداد سلول های سوماتیک، میزانمی باشد 

رین الاتلاکتات دهیدروژناز  و میزان آلکالین فسفاتاز داری ب

 .(5)جدول درستی بالینی می باشند

و  LDHنقاط برش در شمارش سلول های سوماتیک ، 

ALP  می باشد .در این  871و  113،  6/129به ترتیب

 مایشوع حساسیت و ویژگی بزرگترین عدد را نمنقاط مج

 .(5می دهد )جدول

و  %87حساسیت و ویژگی در میزان سلول های سوماتیک 

%   1/86و  %3/59، میزان آنزیم آلکالین فسفاتاز شیر 8/77%

% بود 8/77و  %4/70و در  میزان آنزیم لاکتات دهیدروژناز  

ترین حساسیت مربوط به  تست شمارش سلول های که بالا

 سفاتازو بالاترین ویژگی را میزان آنزیم آلکالین ف سوماتیک

 .(1ر)نمودا (5)جدولشیر دارا بود 

 

 بحث

 نوانسالهاست که به استفاده آنزیم های مختلف در شیر به ع

ده بیومارکرهایی جهت شناسایی ورم پستان تاکید و توجه ش

 ه که تعیین میزان فعالیت آنزیم هایاست و مشخص گردید

 .(7)شیر دارای پتانسیل تشخیصی برای ورم پستان هستند 

چرا که برخی از آنزیم های شیر نظیر لاکتات دهیدروژناز و 

آلکالین فسفاتاز در التهاب پستان افزایش می یابند و 

پتانسیل آن را دارند که به عنوان یک آزمایش غربالگر در 

-12, 7, 2)تشخیص ورم پستان تحت بالینی استفاده شوند 

تست ف از مطالعه حاضر بررسی کارآیی استفاده از هد. (14

در تشخیص ورم پستان تحت   ALPو   SCC ،LDHهای

گروههای مختلف  بابالینی و همچنین بررسی ارتباط آن 

در مطالعه حاضر به دنبال آن بودند که در  پژوهشگرانبود. 

نسبت به روشهای ها صورت کارآیی بیشتر این روش 

ت و با توجه به صرفه جویی و کش  CMT ،SCC تشخیصی
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در هزینه، وقت و امکان تشخیص سریعتر نسبت به سایر 

روش تشخیصی مناسبی را جهت استفاده در سطح   هاتست

 .دامداری ارائه کنند

بر اساس کشت  SCC در منحنی راک مربوط به تست 

باکتریایی به عنوان گلد استاندارد همانطور که اشاره شد در 

میزان حساسیت،  cells/ml129600 نقطه برش پیشنهادی

درصد  86و  8/77، 87ویژگی و درستی بالینی به ترتیب 

در ابتدا در این مطالعه، یک تست غربالگری  بدست آمد.

برای کارتیه های پستانی در هر گاو انجام شد.  CMTفردی 

دارای یک ارتباط عملی عالی در این مطالعه   CMTتست 

ه روشی سریع و عملی بوده و پیشگیری ورم پستان دارد ک

که اغلب برای نظارت و ارزیابی گله های شیری استفاده می 

اما ممکن است دارای نتایج مثبت و منفی   .(19)شود 

برای  SCCبا  CMTبنابراین الحاق استفاده  کاذب باشد.

یک تشخیص مناسب تر در گله، همانطوری که آنها ارتباط 

ولی بدلیل . (20)و وابستگی زیادی دارند بسیار مهم است 

چندین سال در سطح بین المللی استفاده و  SCCاینکه 

یک شاخص مهم ارزیابی  SCCقابل قبول است. پس 

سلامت غدد پستانی و تعیین میزان سلول های سوماتیک در 

شیر که عمدتا شامل سلول های اپیتلیال منسوخ شده، 

نتایج مطالعه حاضر  .(21)ماکروفاژها و نوتروفیل ها ست 

در مقایسه با   LDHتشخیصی تستنشان داد که استفاده از

 روش تشخیص گلد استاندارد مشتمل برکشت مثبت و

SCC  درصد و  4/70دارای حساسیت  130000بیشتر از

 درصد است که میزان حساسیت مشابه نتیجه 8/77ویژگی 

همکاران در  و Chagunda ی به دست آمده در مطالعه

بود که در دو گروه شامل گاوهای سالم و  2006سال 

را به  LDH وNAGase  به ورم پستان میزان گاوهای مبتلا

گیری کردند و نشان دادند که  ی فلورومتر اندازهوسیله

به ورم پستان بالینی  در گاوهای مبتلا LDH و SCC یرابطه

حساسیت  تر از این رابطه در گاوهای سالم وبسیار قوی

حساسیت )است  NAGase تر از تستلابا LDH تست

.  (16)( درصد بود 92درصد و ویژگی آن  LDH   73 تست

تواند به خاطر  عه حاضر میتفاوت در میزان ویژگی با مطال

بیشتر از  SCC نوع دسته بندی متفاوت و در نظر گرفتن

 SCC هزار باشد در حالی که در مطالعه حاضر 100000

نتایج تحلیل های  .در نظر گرفته شد 130000بیشتر از 

آماری نشان می دهد که رابطه همبستگی مثبت و قوی و 

ناز و تعداد معنی داری بین تست آنزیم لاکتات دهیدروژ

سلول های سوماتیک موجود در شیر وجود دارد و با 

افزایش تعداد سلول های سوماتیک در شیر درجه پاسخ 

تست آنزیمی لاکتات دهیدروژناز موجود در شیر هم 

ین نتیجه مشابه ا ( >P 01/0 و=r %5/90)افزایش پیدا 

و همکاران در سال  Hiss مطالعه صورت گرفته توسط

, 14) بود  2006و همکاران در سال  Chagunda و 2007

16). 

در شیر مبتلایان به ورم پستان تحت بالینی به  LDHمنشا 

حضور لوکوسیت ها و سلول های اپیتلیال در غدد پستانی 
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ضمن آنکه سایر روش های  .(5) نسبت داده می شود

از جمله تعیین میزان فعالیت   م پستانروتین تشخیصی ور

آنزیم های موجود در شیر بخصوص فعالیت آنزیم های 

لاکتات دهیدروژناز در شیر، روش تشخیصی قابل قبولی 

برای تشخیص ورم پستان تحت بالینی در ابتدای شیرواری 

و جهت غربال حیوانات جهت درمان انتخابی دوره خشک 

و همکاران در  Hiss در مطالعه. (2)نیز مناسب می باشد

 به وسیله دستگاه آنالیزور اندازه LDH میزان 2007سال 

و  80به ترتیب  LDH حساسیت و ویژگی تست. گیری شد

در پژوهشی نشان داده شد که تست  .(14)درصد بود 87

که در  LDHهای بررسی غدد پستانی مانند تعیین میزان 

طول ورم پستان تحت بالینی بالا می رود و از دقت بالایی 

برخوردار است و می توانند به آسانی در فارم مورد استفاده 

قرار گیرند و میزان شیوع ورم پستان را سریعا جهت اجرای 

 .(22)تعیین و مورد سنجش قرار دهند مدیریت و درمان، 

همچنین تحقیقات دیگری در این راستا انجام شده که نشان 

دهد میانگین فعالیت آنزیم لاکتات دهیدروژناز در  می

شیرهای اخذ شده از گاوهای دارای ورم پستان تحت بالینی 

به طور معنی داری  بالاتر از شیرهای اخذ شده از گاوهای 

( بیان داشتند 2018احمد و فهیم ) .(2, 7, 13-16) سالم بود

مشاهده می  LDHو SCCکه همبستگی بسیار بالایی بین 

با داشتن  LDHگردد و نشان دادند که اندازه گیری 

حساسیت و ویژگی بالا بسیار آسان و ارزان بوده که می 

تواند برای تشخیص نوع میکروارگانیسم ایجادی ورم پستان 

تحت بالینی با کمک روش های کشت میکروبی و اجرای 

رمان موثر ورم پستان تحت بالینی مناسب باشد، به طوری د

که از بروز ورم پستان بالینی و انتقال آن به سایر دام ها 

جلوگیری و در تولید شیر با کیفیت خود جهت مصرف 

 .(23)انسانی مفید و مناسب باشد 

 LDHای را بر روی  مطالعه 2012و همکاران در سال  گوها

  LDHدر شیر گاومیش انجام دادند. در این مطالعه میزان 

گیری شد و نشان داد که در  توسط کیت تجاری اندازه

ه کهایی  گروه دارای ورم پستان تحت بالینی و به ویژه آن

 د.بیشتر بو LDH درگیر با عفونت استرپتوکوکی بودند میزان

 34در تشخیص ورم پستان تحت بالینی  LDH حساسیت

سجادی و همکاران  .(24)درصد بود 92درصد و ویژگی آن 

رابطه معنی داری بین پاسخ نوار تشخیصی  2021در سال 

لاکتات دهیدروژناز و میزان سلول های سوماتیک موجود 

ه در شیر گاوهای مبتلا به ورم پستان تحت بالینی مشاهد

ی کردند که با افزایش درجه نوار تشخیص، میزان سلول ها

از  سوماتیک در شیر هم افزایش می یافت که نشان

نوار   (>P 001/0  و =r 6/0)همبستگی مثبت و معنی دار 

 .(10)تشخیص با میزان سلول های سوماتیک در شیر است 

در مورد کارایی نوار  2021در مطالعه سجادی و همکاران 

ها  نتایج حساسیت و ویژگی تستهای لاکتات دهیدروژناز 

به این صورت بود که با در نظر گرفتن کشت به عنوان 

 SCC روش تشخیص گلد استاندارد، حساسیت تست

،LDH   وCMT  درصد بود.  3/93و  74،69به ترتیب
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 8/50و  54، 71به ترتیب  ها همچنین ویژگی این تست

درصد بود. از لحاظ کارایی تشخیص ورم پستان تحت 

و استفاده از نوار   SCC ،CMT های بالینی در گاو تست

علت  .(10) به ترتیب بهترین روشها هستند LDH سنجش

تفاوت این مطالعه )تفاوت دسته بندی گاو در استفاده از 

SCC   با مطالعه حاضر در این می باشد(  200000بالاتر از

 130000بالاتر از  SCCاست که در مطالعه حاضر از 

استفاده شد و همچنین اندازه گیری توسط کیت های 

کلانتری و همکاران  تجاری و دستگاه اسپکتروفوتومتر بود.

با در نظر گرفتن شمارش سلول های  2013سال در 

سوماتیک و کشت باکتریایی شیر به عنوان استاندارد طلایی 

در تشخیص ورم پستان تحت بالینی، مشاهده شد که 

به  U/L 109 لاکتات دهیدروژناز در نقطه برش پیشنهادی

،   8/94%ترتیب دارای حساسیت ، ویژگی و درستی بالینی 

 ، که با نتایج تحقیق ما همخوانی داشتبود 992/0و  %1/94

در LDH نزیمافزایش معنی داری در میزان فعالیت آ .(7)

شیر گاومیش های مبتلا به ورم پستان تحت بالینی با 

در مقایسه با گاو میش های سالم  %95حساسیت و ویژگی 

مشاهده شد. همچنین همبستگی مثبت قوی و معنی داری 

 .(25) مشاهده شد LDHو  SCCبین میزان 

روش های آزمایشگاهی کالریمتریک و فلومتریک برای 

ر اندازه گیری غلظت آنزیم لاکتات دهیدروژناز که در شی

 نزیماتوسعه یافته اند. روش اندازه گیری  افزایش می یابد،

 .(3)لاکتات دهیدروژناز روشی سریع می باشد

در بررسی ارتباط بین ورم پستان تحت بالینی گاوهای 

، نتیجه گیری شد که فعالیت LDHشیری و فعالیت آنزیم 

گاوهای در شیر افزایش معنی داری نسبت به  LDHآنزیم 

رم سسالم دارد این در حالی است که فعالیت این آنزیم در 

اد. خون بین دو گروه از گاوها اختلاف معنی داری نشان ند

ای بنابراین بررسی میزان این آنزیم در شیر ممکن است بر

تشخیص ورم پستان تحت بالینی در مراحل اولیه مناسب 

 .(5) باشد

گزارش کردند که  2010کاتسولوس و همکاران در سال 

برای  U/L 197فعالیت لاکتات دهیدروژناز در نقطه برش 

برای بز به ترتیب در گوسفند و بز  U/L 185گوسفند و 

و  %4/95و ویژگی  %2/98 و %8/92دارای حساسیت 

اندازه گیری فعالیت لاکتات دهیدروژناز در میان  3/96%

سایر آنزیم ها روشی حساس و قابل اطمینان در تشخیص 

نتایج مربوط به منحنی  .(17) ورم پستان تحت بالینی بود

در  راک تست آلکالین فسفاتاز  بر اساس کشت باکتریایی

و  % 3/59سیت ، حسا 871 (U/ml)نقطه برش 

را نشان    % 6/75 درستی بالینی متوسط و % 1/86ویژگی

در تحقیقات کلانتری و همکاران سال  (.>0001/0pداد )

که بر روی اثر تشخیصی لاکتات دهیدروژناز و  2013

آلکالین فسفاتاز شیر در گاو های مبتلا به ورم پستان تحت 

زیم الکالین فسفاتاز شیر در نقطه برش بالینی بود ، آن

U/ml409  و  % 9/77 و ویژگی % 1/83 حساسیتدارای
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بود که نشان دهنده درستی بالینی  859/0درستی بالینی 

 .(7) می باشد که با نتایج این تحقیق همخوانی دارد متوسط

نتایج این مطالعه همبستگی مثبت و قوی و معنی  همچنین

را بین فعالیت آنزیم ( >P 01/0  و =r % 7/83داری )

آلکالین فسفاتاز موجود در شیر و شمارش سلول های 

که با افزایش تعداد سلول های  سوماتیک شیر نشان داد.

سوماتیک شیر میزان فعالیت آنزیم آلکالین فسفاتاز هم 

 افزایش می یابد.

، میان میزان  2013بررسی کلانتری و همکاران در سال  در

فعالیت آنزیم آلکالین فسفاتاز و موجود در شیر و شمارش 

سلول های پیکری موجود در شیر به طور بسیار معنی داری 

(001/0 P< همبستگی مثبت وجود داشت  که با مطالعه ما )

یانگ و  .(13, 7)( مطابقت دارد 2011و یانگ و همکاران )

گزارش کردند که آنزیم آلکالین  2011همکاران در سال 

فسفاتاز و لاکتات دهیدروژناز در شیر می تواند روش 

تشخیصی مناسبی در تشخیص ورم پستان تحت بالینی در 

تحقیقات حاضر نشان می دهد اندازه  .(13)نظر گرفته شود 

گیری فعالیت آنزیم های لاکتات دهیدروژناز و آلکالین 

تر از سایر روش  فسفاتاز شیر که هم آسان و هم کم هزینه

هاست می تواند به عنوان یک روش تشخیصی با حساسیت 

های مبتلا به  جهت شناسایی کارتیه و ویژگی قابل قبول

ورم پستان تحت بالینی مورد استفاده قرار گیرد. ضمن آنکه 

بر خلاف سایر روش های روتین تشخیصی ورم پستان، در 

ابتدای شیرواری و جهت غربال حیوانات جهت درمان 

 .(2) انتخابی دوره خشک نیز مناسب می باشد

به این نتیجه رسیدند  2005ایبتیسما، زوبیر و اونی در سال 

که بررسی میزان آنزیم های لاکتات دهیدروژناز و آلکالین 

فسفاتاز در سرم خون و شیر گاو می تواند به عنوان 

شاخص عفونت پستانی )ورم پستان بالینی و تحت بالینی( 

دلالت بر  ALPافزایش فعالیت  .(21) استفاده شوند

استرس اکسیداتیو افزایش یافته داشته که بطور بالقوه می 

تواند به عنوان شاخص تشخیصی اولیه ی بیماری مزمن و 

ز ورم پستان تحت بالینی ناشی امقاومت و ماندگاری 

در  .(26)در گاوهای شیری باشد  استافیلوکوکوس ارئوس

شخیصی فعالیت های لاکتات دهیدروژناز بررسی ارزیابی ت

و آلکالین فسفاتاز شیر با استفاده از منحنی آنالیز مشخصه 

عملکرد سیستم در اوایل شیرواری میش های مبتلا به ورم 

پستان تحت بالینی و تعیین همبستگی بین تعداد شمارش 

سلول سوماتیک و فعالیت های آنزیم ها در شیر توسط 

به این نتیجه رسیدند  2018ان در سال رنجی ثانی و همکاران

که مقادیر لاکتات دهیدروژناز، آلکالین فسفاتاز و شمارش 

سوماتیک شیر در نیمه های پستان مبتلا به ورم  هایسلول

نیمه های  پستان تحت بالینی به صورت معنی داری بیشتر از

سوماتیک های پستان غیر مبتلا بودند. تعداد سلول 

های لاکتات دهیدروژناز و آنزیم فعالیت همبستگی مثبتی با 

آلکالین فسفاتاز شیر در میش های مبتلا به ورم پستان تحت 

های لاکتات آنزیم بالینی دارد. نقاط برش مطلوب فعالیت 
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دهیدروژناز و آلکالین فسفاتاز شیر جهت تشخیص ورم 

واحد بر  84/329و  61/203پستان تحت بالینی به ترتیب 

فعالیت های لاکتات دهیدروژناز و آلکالین لیتر تعیین شدند 

فسفاتاز شیر می توانند به عنوان شاخص های قابل اعتمادی 

 جهت تشخیص آماس داخل پستانی مدنظر قرار گیرند

(18). 

میانگین فعالیت آنزیم های  2013در تحقیقی در سال 

LDH (9/40 ± 9/236)  وALP (3/53 ± 5/268 در )

 ه باشیر گاوهای مبتلا به ورم پستان تحت بالینی در مقایس

جه گاوهای سالم به طور معنی داری افزایش نشان داد. نتی

ه بنند ی در این مطالعه می تواگیری شد که پارامترهای آنزیم

عنوان شاخص تشخیصی بهتر و قابل قبول ورم پستان تحت 

رگ بالینی در مراحل تشخیص اولیه و غربالگری گله های بز

و  ALPمیزان فعالیت آنزیم های . (27) استفاده گردد

LDH  ورم پستان تحت بالینی ایجاد شده در طی مطالعه

 160وی تجربی با باکتری های خانواده انتروباکتریاسه آ بر ر

داری نسبت به میش های نی راس میش در شیر افزایش مع

ات ری شد که تغییرغیر آلوده نشان داد. همچنین نتیجه گی

 اندازه گیری این آنزیم ها در شیر روش قابل اعتماد و

 مناسبی برای تشخیص میش های شیری مبتلا به ورم پستان

 . (28) تحت بالینی می تواند استفاده گردد

علیرغم افزایش معنی دار در میزان فعالیت آنزیم های 

mLDH وmALP  در شیر گاومیش های مبتلا به ورم

پستان تحت بالینی، نویسندگان گزارش کردند که تشخیص 

به تنهایی کاملا  mALPورم پستان تحت بالینی با کمک 

ای غربالگری گله های بزرگ رضایت بخش نیست و بر

و  mALPدرگیر ورم پستان تحت بالینی، اندازه گیری 

mLDH  (24)در شیر همزمان توصیه می شود. 

در  ALPو  LDHداری در میزان آنزیم های ی افزایش معن

گاومیش های مبتلا به ورم پستان تحت بالینی مشاهده 

بعنوان شاخص های عمومی بررسی  LDHو  ALPشد.

 نمونه شیر 31در  .(29) صدمات بافتی عمل می کنند شدت

ی گاو آلوده به ورم پستان تحت بالینی فعالیت آنزیم ها

LDH،  ALP  افزایش معنی داری در مقایسه با گاوهای

عملکرد ناراضی از تست های  .(72) سالم نشان داد

مشاهده شد  (2020و همکاران ) یریمطالعه امتشخیصی در 

ت نتایج که ممکن است به روش منحنی راک بر اساس صح

د باکتریولوژیکی مرتبط باشد. بخصوص در مطالعات در فیل

هیچ توجیهی برای بکارگیری نتایج کشت باکتریایی که 

شاخص مطمئنی برای التهاب داخل پستانی است، وجود 

با حساسیت و  Real-time PCRاستفاده از   .(30)ندارد 

ر می تواند به عنوان یک استاندارد طلایی د %100ویژگی 

ارزیابی سایر تست های تشخیصی برای تشخیص ورم 

  .(31)پستان وعده های زیادی بدهد 

 نتیجه گیری

هدف از مطالعه حاضر مقایسه برخی از روشهای ردیابی 

ورم پستان تحت بالینی در سطح گله بود. نتایج حساسیت و 

ها به این صورت بود که با در نظر گرفتن  ویژگی تست

کشت به عنوان روش تشخیص گلد استاندارد، حساسیت 
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و  3/59، 87به ترتیب    LDH و SCC ، ALP تست

 ها به ترتیب درصد بود. همچنین ویژگی این تست 4/70

درصد بود. از لحاظ کارایی تشخیص   8/77و   6/80، 8/77

 SCC ، LDH های ورم پستان تحت بالینی در گاو تست

 .ها هستند به ترتیب بهترین روش ALPو 

 تشکر و قدردانی

کی عمومی دامپزش دکترییان نامه این مقاله مستخرج از پا

دانشگاه آزاد اسلامی واحد شوشتر با کد پژوهشی مصوب 

ی می باشد. بدینوسیله از زحمات کلیه اساتید 162423065

 ند وده اکه نویسندگان را در انجام این پایان نامه یاری رسان

د همچنین حوزه معاونت پژوهشی دانشگاه آزاد اسلامی واح

 انی می گردد.  شوشتر تشکر و قدرد
 تعارض منافع

 .نویسندگان این مقاله تعارض در منافع ندارند 
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