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مقـاله تحقیقی 

بررسی تاثیر ویتامین D به عنوان درمان کمکی در بهبود علایم 
مثبت، منفی و شناختی در بیماران مبتلا به اسکیزوفرنی مزمن؛ یک 

کارآزمایی بالینی تصادفی دوسو کور

به  مبتلا  افراد  در   D ویتامین  کمبود  بالای  شیوع  از  حاکی  انجام شده  پژوهش‌های  نتایج  زمینه: 
  D اسکیزوفرنی و نقش آن در سیر بیماری هستند، اما کمتر مطالعه ای به رابطه وضعیت ویتامین
و علایم خاص اسکیزوفرنی پرداخته است. در همین راستا مطالعه حاضر با هدف تعیین اثربخشی 
اسکیزوفرنی مزمن  با  افراد  بر علایم، مثبت، منفی و شناختی  به عنوان داروی کمکی   D ویتامین 

انجام شد. 
واجد  که  بیمار   30 تعداد  باشد.  می  کور  دوسو  بالینی  کارآزمایی  یک  حاضر  پژوهش  کار:  روش 
 PANSS (Positive And معیارهای ورود به پژوهش بودند به طور تصادفی انتخاب شدند. از مقیاس
Negative Syndrome Scale( برای مشخص کردن وضعیت علایم مثبت، علایم منفی و آسیب 

شناسی روانی عمومی و از MMSE برای مشخص کردن وضعیت شناختی هنگام ورود به مطالعه و 
پایان هفته هشتم استفاده شد.

معناداری  اختلاف  مطالعه  از  بعد  و  قبل  منفی  و  مثبت  علایم  میانگین  نظر  از  گروه  دو  یافته‌ها: 
نداشتند. نمره علایم عمومی بر اساس PANSS، اختلاف معناداری قبل و بعد از درمان با ویتامین 
D نشان نداد )p=0/8(. همچنین دو گروه مداخله و شاهد از نظر میانگین علایم عمومی قبل و بعد 
از مطالعه اختلاف معناداری نداشتند. همچنین دو گروه مداخله و شاهد قبل و بعد از مطالعه اختلاف 

معناداری از نظر میانگین نمرات شناختی  بر اساس MMSE نداشتند.
تاثیر  اسکیزوفرنی  استاندارد  درمان  به   D ویتامین  افزودن  حاضر،  مطالعه  براساس  نتیجه‌گیری: 

معناداری در بهبود علایم مثبت و منفی و شناختی و علایم عمومی نداشت.
واژگان کلیدی: ویتامین D، علایم مثبت، علایم منفی، علایم شناختی، اسکیزوفرنی
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مقدمه
اسکيزوفرني يکي از شديدترين و پرهزينه‌ترين بيماري‌هاي روانپزشکي 
تحصيلي،  افت  سبب  که  است  کننده  ناتوان  و  مزمن  عموماً  سير  با 
ناتواني شغلي، تخريب شخصيت و اختلال در روابط فردي، خانوادگي 
را  تقريباً ١درصد جمعيت  بيماري  اين  مبتلايان ميگردد.  اجتماعي  و 
جهان  نقاط  همه‌ي  در  تقریباً  آن  بروز  و  شيوع  نرخ  و  ساخته  مبتلا 
يکسان است)1(. بيماران مبتلا به اسکيزوفرني حدود ٥٠ درصد از کل 
تخت‌هاي بيمارستان‌هاي رواني را اشغال مي‌کنند و ١٦ درصد از کل 
بيماران روانپزشکي را که به شکلي تحت درمان قرار دارند، تشکيل 
مي‌دهند )2(. بنابراين نه تنها مخارج درماني گزافی دارد بلكه زياني كه 
به علت عدم مشاركت اجتماعي و شغلي آنها متوجه جامعه مي‌گردد 
چشمگير می‌باشد. بنابراين هر اقدامي در جهت كنترل بيشتر و سريعتر 
بستري،  دفعات  كاهش  يا  و  عود  از  پيشگيري  يا  كاهش  و  بيماري 
علاوه بر بهبود پيش آگهي، ازنظر اقتصادي و اجتماعي نيز مقرون به 
صرفه خواهد بود)3(. علایم این اختلال در سه طبقه علایم مثبت، 
منفی و شناختی دسته‌بندی می‌شوند)4(.  علايم منفي عبارتند از فقدان 
کارکردهای جسمانی و روانی عادی افراد مبتلا به اسکیزوفرنی، که در 
افراد سالم وجود دارد اما افراد اسکیزوفرنیک فاقد آن می‌باشند مانند: 
سطحي شدن يا كندي عواطف، فقر كلام يا محتواي كلام، انسداد 
فكر، آرايش و ظاهر نامناسب، فقدان انگيزش، فقدان احساس لذت، 
كناره گيري اجتماعي، نقايص شناختي و كمبود توجه)5(. علايم مثبت 
نيز عبارتند ازعلایمی که در افراد سالم مشاهده نمی شود اما در افراد 
اسکیزوفرنی وجود دارد: از قبیل از هم گسيختگي تداعی، توهمات، 
بيماران داراي نشانه  افزايش گفتار.  هذیان، رفتار عجيب و غريب و 
هاي مثبت معمولا نسبت به بيماران دچار نشانه هاي منفي پيش آگهي 
بهتري دارند)6(. علایم شناختی شامل اشکال در فهم و کاربرد اطلاعات 
جهت تصمیم گیری مانند اشکال در حافظه فعال، نقايص شناختي و 
 D كمبود توجه می‌باشد )7(. در سال‌های اخیر مطالعات نقش ویتامین
و کمبود آن در اکثر افراد مبتلا به این اختلال و ارتباط با علایم مثبت، 
منفی و شناختی این اختلال را نشان داده‌اند )9, 8(. به نظر می رسد 
ویتامین D علاوه بر هموستاز کلسیم و سلامت استخوان، براي رشد 
و کارکرد مغز نیز ضروري باشد)12-10(. گیرنده‌هاي هسته‌اي خاص 
براي  25 و نیز آنزیم‌هاي ضروري براي هیدروکسیلاسیون 
ویتامین D به  25-1 در سیستم عصبی مرکزي یافت شده‌اند 
)14, 13(.  در مطالعات بالینی، سطح سرمی پائین  25 که 
شکل ذخیره‌اي ویتامین دي در بدن است، همراه با علائم روانپزشکی 
شده  گزارش  شناختی  عملکرد  کاهش  و  افسردگی  اضطراب،  مانند 
است)18-15(. مروری بر مطالعات انجام گرفته نشانگر این است که 
در کاهش  را   D ویتامین  مؤثر  نقش  تجربی  مطالعات  آنکه  وجود  با 
برخی اختلالات و رفتارهای ناشی از برخی از این بیماری‌ها را بیان 

کرده اند)19( و نتایج پژوهش های انجام شده حاکی از شیوع بالای 
نقص ویتامین D در افراد مبتلا به اسکیزوفرنی و نقش آن در سیر 
بیماری است، اما کمتر مطالعه ای به رابطه وضعیت ویتامین D و علایم 
خاص اسکیزوفرنی پرداخته است )7(.بر همین اساس می‌توان گفت که 
ویتامین D در درمان برخی علائم این بیماری ها می‌تواند مؤثر باشد و 
با کنترل بهتر سطوح ویتامین D و تجویز مکمل آن احتمال کاهش این 
بیماری‌ها وجود خواهد داشت. در همین راستا مطالعه حاضر با هدف 
تعیین اثربخشی ویتامین D به عنوان داروی کمکی بر علایم مثبت، 

منفی و شناختی افراد با اسکیزوفرنی مزمن انجام شد. 

روش کار
جامعه  می‌باشد.  کور  دوسو  بالینی  کارآزمایی  یک  حاضر  پژوهش 
به  مبتلا  سال   70 تا   18 زن  بیماران  کلیه  شامل  پژوهش  آماری 
اسکیزوفرنی بستری در بخش‌های توانبخشی بیمارستان روانپزشکی 
رازی بود. تعداد 30 بیمار که واجد معیارهای ورود به پژوهش بودند 
به شیوه نمونه گیری در دسترس و در مرحله گمارش آزمودنی‌ها به 
و  آزمایش  گروه‌های  به  آزمودنی‌ها  )تخصیص  پژوهش  های  گروه 
کنترل( به طور تصادفی ساده انتخاب شده و پس از دادن آگاهی در 
آنها به طور  یا قیم  بیمار  از  مورد پژوهش و کسب رضایت آگاهانه 
گروه  شدند.  تقسیم  کنترل  و  آزمایش  گروه  دو  به  تصادفی  کاملا 
آزمایش در کنار درمان استاندارد ویتامین D نیز با دوز 50000 واحد  
 D خوراکی به صورت هفتگی برای بیماران با سطح سرمی ویتامین
کمتر از 30 برای هشت هفته به رژیم درمانی آنها اضافه شد و گروه 
چهارم  هفته  کردند.  دریافت  را  استاندارد  درمانی  رژیم  تنها  کنترل 
و  شد  اندازه‌گیری   D ویتامین  سرمی  سطح  مجددا  هشتم  هفته  و 
 گروه کنترل تنها رژیم درمانی استاندارد را دریافت کرد.  از مقیاس

برای   PANSS (Positive And Negative Syndrome Scale(

مشخص کردن وضعیت علایم مثبت، علایم منفی و آسیب شناسی 
روانی عمومی و از MMSE برای مشخص کردن وضعیت شناختی 
شد.  استفاده  هفته هشتم  پایان  و همچنین  مطالعه  به  ورود  هنگام 
گروه کنترل نیز پس از اتمام مطالعه با هماهنگی پزشک معالج تحت 

درمان با مکمل ویتامین D قرار خواهند گرفت.
برای   DSM5 تشخیصی  معیار  شامل  پژوهش  به  ورود  معیارهای 
از جمله   DSM5 اسکیزوفرنی، نداشتن تشخیص دیگری بر اساس 
ناتوانی ذهنی و افسردگی، دامنه سنی 18 تا 70 سال،  گذشتن حداقل 
دو سال از شروع بیماری، پایدار بودن علایم و قرار نداشتن در مرحله 
فعال و دارای کمبود ویتامین D )سطح سرمی ویتامین D کمتر از 
ng/ml 30(. عدم ابتلا به هر گونه بیماری ناتوان کننده جسمی اعم 

از نورولوژیک یا ارگانیک برجسته از جمله کلیوی و کبدی شدید بر 
اساس معاینات بالینی و بررسی آزمایشگاهی و عدم سوءمصرف مواد 

یا دارو در 6 ماه اخیر بود.

امیر شهریار دیباجی پور و گیتا صدیقی
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هفته  دو  در   ECT دریافت  شامل  نیز  مطالعه  از  خروج  معیارهای 
گذشته، نیاز به قطع و یا تغییر داروی آنتی سایکوتیک بیمار به هر 
که  ناخواسته  جانبی  عوارض  هرگونه  بروز  و  مطالعه  طی  در  علت 

اختلال بالینی ایجاد کند، در نظر گرفته شد.
PANSS (Positive And Neg�  جهت جمع آوری داده‌ها از مقیاس 

علایم  وضعیت  کردن  مشخص  برای   )ative Syndrome Scale

مثبت، علایم منفی و آسیب شناسی روانی عمومی هنگام ورود به 
 MMSE مطالعه و پایان هفته هشتم استفاده شد. همچنین از مقیاس 
کردن  مشخص  برای   )Mini Mental Scale Examination(

وضعیت علایم شناختی هنگام ورود به مطالعه و پایان هفته هشتم 
استفاده شد. همچنین برای افتراق علایم منفی از افسردگی از تست 
Hamilton و برای افتراق علایم منفی از علایم اکستراپیرمیدال از 

تست Simpson -Angus Scale هنگام رورد به مطالعه استفاده شد.
ابزار  مقیاس MMSE )آزمون مختصر وضعیت روانی(: این 
ابزار  این  در سال 1975 توسط فولشتاین و همکارانش طراحی شد. 
در طب عمومی و سالمندان جهت ارزیابی اولیه و همچنین تغییرات 
وضعیت شناختی در سیر درمان مورد استفاده قرار می‌گیرد. حداکثر نمره 
در این آزمون 30 است و نمره زیر 25 نشان دهنده تخریب شناختی 
احتمالی و نمره زیر 20 نشان دهنده تخریب قطعی است. این آزمون 
بر روی جمعیت سالمندان شهر تهران هنجاریابی شده است. روایی 
تمایز بر اساس آزمون t مستقل انجام گرفت و با اطمینان 95 درصد 
بین عملکرد حافظه در افراد مبتلا به نقص شناختی و افراد سالم تفاوت 
اثر متغیرهای مخدوش  برای کنترل  معنی داری وجود داشت )20(. 
قادر  آزمون  انجام شد که همچنان   Triway ANOVA آنالیز کننده 
به تمایز افراد دچار اختلال شناختی و سالم بود. پایایی  این مقیاس با 

ضریب آلفای کرونباخ 0/81 تایید شد.
ابزار  این   :)HDRS(همیلتون افسردگی  درجه‌بندی  مقیاس 
توسط همیلتون در سال ۱۹۶۰ ساخته شد و در سال‌های بعد تکمیل 
شد و ارتقاء یافت. مقیاس درجه بندی افسردگی همیلتون HDRS جزو 
مقیاس‌های ارزیابی بالینی برای سنجش افسردگی می‌باشد و شامل 
افسردگی  ذهنی  و  جسمانی  رفتاری،  نشانه‌های  که  است  گویه   ۲۱
را می‌سنجد. البته معمولًا  ۱۷ آیتم از این مقیاس مورد استفاده قرار 
می‌گیرد و چهار آیتم دیگر اطلاعات بالینی اضافی را فراهم می‌کند. در 
مطالعه‌ای که توسط کاویانی و همکارانش بر روی ۲۶۱ بیمار افسرده 
مراجعه کننده به بخش سرپایی بیمارستان روزبه و همچنین ۲۶۱ نفر 
از جمعیت عمومی سالم که از نظر جنسیت همسان‌سازی شده بودند. 
محاسبه الفای کرونباخ برای آیتم‌های هفت گانه زیر مقیاس افسردگی 
۰/۸۵ به دست آمد و نتایج نشان داد که HADS داری اعتبار لازم 
برای کاربرد جمعیت بالینی ایرانی است که ضریب پایایی درونی 0/83 

آمده است )21(. 
مقیاس  این   :SIMPSON-ANGUS SCALE :SAS مقیاس 

یک ابزار اثبات شده برای ارزیابی پارکینسونیسم دارویی می‌باشد. در 
اسیزوفرنی  به  مبتلا  بیمار  روی ۹۹  بر  در سال ۲۰۰۵  که  پژوهشی 
مزمن در مراکز نگهداری،ضریب الفای کرونباخ برای اافتراق بیماران 
نمره  تحقیق حداقل  این  در  بود.  بیماران 0/۷۵  از سایر  پارکینسونی 
 )cut off value( دارویی  غیر  از  دارویی  پارکینسونیسم  افتراق  برای 
0/۶۵پیشنهاد شد )۳۱(. این آزمون شامل ده آیتم بوده که هر کدام از 

۰ تا ۴ نمره می‌گیرد )۳۲(.
مقیاس علائم مثبت و منفی اسکیزوفرنی )PANSS( در سال ۱۹۸۶ 
جهت اندازه‌گیری شدت نشانه‌های مثبت و منفی بیماران اسکیزوفرن 
به‌طور  که  است  پزشکی  مقیاس  یک  پرسشنامه  این  شد.  ساخته 
گسترده در بررسی درمان‌های ضد روانپریشی استفاده شده است. نام 
این مقیاس به دو دسته نشانه مثبت و منفی اسکیزوفرنی اشاره دارد. 
این پرسشنامه دارای ۳۰ سوال است و آزمودنی طی یک مقیاس پنج 
گزینه‌ای به صورت اصلًا، گاهی، متوسط، زیاد و خیلی زیاد به آن 
بر ۵ خرده مقیاس  این پرسشنامه مشتمل  پاسخ می‌دهد. همچنین 
علایم منفی )8 سوال(، از هم گسیختگی )7 سوال(، مثبت )6 سوال(، 
تهییج )4 سوال( و اضطراب و افسردگی )5 سوال( است. پژوهشهاي 
نشاندهنده  است،  گرفته  انجام  مقیاس  این  درباره  که  بسیاري 
اهمیت آن است. در پژوهشی که توسط سازندگان پرسشنامه انجام 
و  است  پرسشنامه  0/83 گزارش شده  آلفاي کرونباخ  است  گرفته 
همبستگی این مقیاس با مقیاس نشانه‌های مثبت و منفی آندریاسن 
0/58 به‌دست آمده است. در پژوهش قمری و همکاران )28( آلفای 

کرونباخ برای این مقیاس 0/77 به دست آمد)22(.
اطلاعات جمع آوری شده توسط نرم افزار SPSS 22 مورد تجزیه و 
تحلیل قرار گرفت و از روش های آزمون مقایسه T، آزمون های اندازه 
بررسی  آزمون  همچنین  و   )Repeated Measures( تکراری  های 
همبستگی پیرسون و اسپیرمن  برای بررسی اثرات درمانی استفاده شد. 

یافته‌ها
در این مطالعه 30 بیمار زن مبتلا به اختلال اسکیزوفرنی وارد مطالعه 
شدند. تمام بیماران از مدتها قبل تحت درمان با 50000 واحد ویتامین 
D ماهانه قرار داشتند. میانگین سطح خونی ویتامین د شرکت کنندگان 

15/2 با انحراف معیار 8/3 بود و اختلاف معناداری داشتند.
30 بیمار زن مبتلا به اختلال اسکیزوفرنی در دو گروه 15 نفره تحت 
عنوان مداخله و شاهد مورد مطالعه قرار گرفتند. میانگین و انحراف معیار 
سن در گروه مداخله 7/9±55/8 سال و در گروه شاهد 8/8±49/2 سال 
بود. 73/4 درصد افراد گروه مداخله و 53/4 درصد گروه شاهد بالای 
پنجاه سال داشتند. میانگین سطح خونی ویتامین در گروه شاهد 14/9 
افزایش   1  ng/ml هفته  از هشت  بعد  که  بود  معیار 5/2  انحراف  با 
از  قبل  مداخله  گروه  در   D ویتامین  خونی  سطح  میانگین  داشت. 
D 15/6 بود که بعد از درمان با مکمل ویتامین ng/ml شروع مطالعه 

تاثیر ویتامین D به عنوان درمان کمکی در بیماران مبتلا به اسکیزوفرنی
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جدول 1. میانگین نمره ها، قبل و پس از مطالعه

ابزار مورد سنجش
        گروه                

زمان

مداخله
Mean ± SD

شاهد
Mean ± SD

P value

MMSE

0/54)7( 18/1)4/2( 19/6قبل از درمان

0/41)7/6( 18/4)6/5( 20/5بعد از درمان

P value0/20/8

PANSS )علایم مثبت(

0/45)6/9( 19/8)8/7( 22/2قبل از درمان

0/47 )6/1( 19)7/7( 21/4بعد از درمان

P value0/40/7

PANSS )علایم منفی(

0/7 )8( 27/1 )10/6( 24/1قبل از درمان

0/4 )8/7( 27 )9/2( 23/8بعد از درمان
P value0/60/5

PANSS )علایم عمومی(

0/5 )10/5( 44/6 )8/4( 43/8قبل از درمان

0/5)9/5( 45/6 )12/3( 46/5بعد از درمان
P value0/80/6

PANSS )نمره کلی(

)8/4( 91/5)9/2( 90/1قبل از درمان

)8( 91/8)9/7( 91/7بعد از درمان
P value0/30/5

ng/ml 18 افزایش داشت. p value قبل از شروع مطالعه 0/04 بود و 

دو گروه از نظر سطح خونی ویتامین D اختلاف معناداری نداشتند و 
پس از پایان مطالعه 2/1 بود و دو گروه اختلاف معناداری از نظر سطح 
خونی ویتامین D داشتند. شایان ذکر است که پس از پایان مطالعه افراد 

گروه شاهد تحت درمان با مکمل ویتامین D قرار گرفتند.
میانگین مدت بستری در گروه مداخله 12/8 با انحراف معیار 5/5 و در 
گروه شاهد 9/7 و با انحراف معیار 5/5 بود و دو گروه از نظر میانگین 
نداشتند.با  معناداری  اختلاف  بیمارستان  در  زمان سپری شده  مدت 
بیماران مزمن بستری در  از  انتخاب جمعیت مورد مطالعه  به  توجه 
طولانی  مدت  و  سنی  بالای  میانگین  رازی  روانپزشکی  بیمارستان 
بستری قابل پیش بینی بود. با توجه به گذراندن اغلب ساعات روز 
در بخش رابطه بین مواجه کم با نور افتاب و سطح پایین ویتامین د 

میتواند مورد توجه باشد.
با توجه به جدول 1، میانگین نمره MMSE در افرادی گروه شاهد در 
شروع مطالعه 19/6 با انحراف معیار 4/2 بوده که پس از هشت هفته 
انحراف معیار 6/5 رسیده و درمان  با  با ویتامین D به 20/5  درمان 
تاثیر معناداری در تغییر نمره MMSE نداشت   D با مکمل ویتامین
نداشته‌اند 15/4   D ویتامین  دریافت  کنترل که  گروه  در  و   )p=0/2(
از هشت هفته  بوده که پس  انحراف معیار 7/6 در شروع مطالعه  با 

به 18/4 با انحراف معیار 7/6 رسیده است. p value در مقایسه بین 
دو گروه قبل از درمان و بعد از درمان به ترتیب 0/54 و 0/41 بود و 
دو گروه قبل و بعد از مطالعه اختلاف معناداری از نظر میانگین نمره 
MMSE نداشتند. همچنین میانگین، تاثیر معناداری در تغییر میانگین 

نمره علایم مثبت نداشت )p=0/4( و  در گروه کنترل میانگین علایم 
مثبت در دو گروه قبل و بعد از درمان اختلاف معناداری نداشت. نمره 
شروع  در  مداخله  گروه  افرادی  در   PANSS اساس  بر  منفی  علایم 
مطالعه 24/1 با انحراف معیار 10/6 بود که پس از هشت هفته درمان 
با ویتامین د به 23/8 با انحراف معیار 9/2 رسید و اختلاف معناداری 
بین میانگین نمره علایم منفی در گروه مداخله قبل و بعد از درمان 
وجود نداشت)p=0/6(. دو گروه از نظر میانگین علایم منفی قبل و بعد 
بر اساس  نمره علایم عمومی  نداشتند.  از مطالعه اختلاف معناداری 
PANSS، اختلاف معناداری قبل و بعد از درمان با ویتامین D نشان 

نداد)p=0/8(. همچنین دو گروه مداخله و شاهد از نظر میانگین علایم 
عمومی قبل و بعد از مطالعه اختلاف معناداری نداشتند. همچنین دو 
گروه مداخله و شاهد قبل و بعد از مطالعه اختلاف معناداری از نظر 

میانگین نمره کلی بر اساس PANSS نداشتند.
بحث

این مطالعه با هدف تعیین تاثیر ویتامین D به عنوان درمان کمکی در 

امیر شهریار دیباجی پور و گیتا صدیقی
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بهبود علایم مثبت، منفی و شناختی در بیماران مبتلا به اسکیزوفرنی 
قبل  مدت‌ها  از  مطالعه  مورد  بیماران  تمام  گرفت.  انجام  مزمن 
ویتامین  واحد   50000 با  درمان  تحت  خود  معالج  پزشکان  توسط 
 50000 به   D ویتامین  دوز  مداخله  گروه  در  که  بودند  ماهانه   D
بین  ارتباط  مورد  در  زیادی  مطالعات  یافت.  افزایش  هفتگی  واحد 
انها  اغلب  و  شده  انجام   D ویتامین  کمبود  و  اسکیزوفرنی  بیماری 
رابطه‌ای معنی‌دار بین بیماری اسکیزوفرنی و کمبود ویتامین D بویژه 
همکاران  و  آیلس  کرده‌اند.  گزارش  را  زندگی  ابتدایی  سال‌های  در 
D در یک  ویتامین  از مکمل  استفاده  بین  رابطه‌ای  در سال 2004 
فنلاند  در  اسکیزوفرنی  به  ابتلا  ریسک  با کاهش  زندگی  اول  سال 
از  اپیدمیولوژیک  یافته‌های  با  که همخوان   ،)23( کردند  گزارش  را 
جمله شیوع بیشتر اسکیزوفرنی در فصل زمستان و یا شیوع بیشتر 
در تیره پوست‌ها می‌باشد. نتایج پژوهش دیگری نشان داد که کمبود 
جز  به  شناختی  آزمون‌های  تمام  با  چشمگیری  رابطه   D ویتامین 
یادگیری کلامی دارد و اضافه کردن ویتامین D تاثیری در افزایش 
جمیلیان  پژوهش  در  نداشت)24(.  شناخت  بهبود  و   MMSE نمره 
در   D ویتامین  سرمی  سطح  نظر  از  معنی‌داری  تفاوت  همکاران  و 
پژوهشی  در   .)25( شد  مشاهده  سالم  افراد  و  اسکیزوفرنی  بیماران 
دیگر نتایج نشان داد که سطح پایین ویتامین D در افراد مبتلا به 
اسکیزوفرنی با شدت علایم منفی و مثبت و نقص‌های کلی شناختی 
که  داد  نشان  همکاران  و  دوگان  پژوهش  نتایج  است)26(.  مرتبط 
ارتباط بین سطوح پایین‌تر ویتامین D و بروز علائم مثبت و منفی، 
همراه با افزایش شدت علائم در سطوح پایین تر ویتامین D می‌باشد. 
سطح  ارزیابی  شامل  باید  اسکیزوفرنی  درمان  که  کردند  بیان  آنها 
ویتامین D بیماران  باشد و بیماران مبتلا به اسکیزوفرنی باید با توجه 
به سطح ویتامین D آنها ارزیابی شوند )8(. در پژوهش دیگری نقص 
رابطه داشت و کمبود ویتامین  با اسکیزوفرنی   D و کمبود ویتامین 
D با هوش کمتر، نقایص و آسیب پذیری شناختی همراه بود )27(. 
سطح پایین ویتامین D در افراد مبتلا به اسکیزوفرنی با شدت علایم 
منفی و مثبت و نقص‌های کلی شناختی مرتبط است)26(. در پژوهش 
حاضر کمبود ویتامین D در شروع مطالعه در بیماران مورد تحقیق 
و   D ویتامین  رابطه  درمورد  گرفته  انجام  مطالعات  نتایج  با  مطابق 
همکاران)28(،  و  کریوی  مطالعه  در  می‌باشد.  اسکیزوفرنی  بیماری 
دیده  گروه‌ها  زیر  نمرات  و   PANSS کلی  نمرات  بین  تفاوتی  هیچ 
نشد. تفاوتی جزئی در افزایش نمره کلی MOCA در گروه مداخله 
نسبت به گروه کنترل دیده شد که چشمگیر نبود و تنها در دو حوزه 
توجه و حافظه بود. همچنین تفاوت معنی‌داری در علایم سایکوتیک  
و علایم منفی و دپرسیو، متابولیک و شناختی در پایان مطالعه در دو 
بهبود علایم شناختی  برای  تمایل کوچکی  اگرچه  گروه دیده نشد، 
گزارش گردید. در این مطالعه میانگین سنی افراد تحت مطالعه بالاتر 
بود )55/8 در برابر 39/4 در گروه مداخله و 50/2 در برابر 45/2 در 

برابر  تقریبا  D تجویزی و مدت مطالعه  گروه کنترل(. دوز ویتامین 
به  واحد   56000 برابر  در  هفته  مدت هشت  به  واحد   50000( بود 
 D مدت هشت هفته( هر چند میانگین افزایش سطح خونی ویتامین
پس از هشت هفته در مطالعه ما کمتر بود )18 در برابر 31/4(. در 
پژوهش حاضر مردان به دلیل سطح خونی طبیعی ویتامین D وارد 
مطالعه نشدند. در مطالعه‌ی کریوی و همکاران )28( اکثر افراد مورد 
مطالعه مرد بودند و جامعه آماری از میان زنان بستری در بخش‌های 
در  تاثیری   D ویتامین  پژوهش حاضر  در  انتخاب شدند.  توانبخشی 
بهبود علایم مثبت و منفی و علایم عمومی بر اساس PANSS و 
با  همخوان  که  نداشت   MMSE آزمون  اساس  بر  شناختی  نمرات 
و  کریوی  مطالعه  در  اگرچه  بود.  همکاران  و  کریوی  مطالعه  نتایج 
از طرفی در  همکاران تمایل برای بهبود علایم شناختی دیده شد. 
پژوهش حاضر بیماران رژیم درمانی یکسان نداشتند در حالیکه در 
مطالعه کریوی و همکاران تمامی بیماران تحت درمان با کلوزاپین 
بودند. در پژوهش دیگری، تغییر معناداری در میانگین نمرات علایم 
مثبت و منفی PANSS پس از پایان مطالعه مشاهده نشد. میانگین 
سنی افراد در مطالعه مذکور 46/23 سال برای گروه مداخله و 48/17 
سال برای گروه کنترل بود که نسبت به پژوهش حاضر میانگین سن 
افراد تحت مطالعه پایین‌تر بود و بر خلاف مطالعه ما که همه افراد 
 D زن بودند در این مطالعه همگی افراد مرد بودند. مجموع ویتامین
تجویزی در مطالعه مذکور 1800000 واحد به مدت سه ماه بود که 
4/5 برابر دوز تجویزی ویتامین D در پژوهش حاضر بود هرچنددر 
میانگین افزایش سطح سرمی ویتامین D بین مطالعه ما و پژوهش 
مذکور اختلافات چشمگیری وجود نداشت )18 در برابر 22/1(. ضمن 
که  بود  هفته   16 آنان  بررسی‌های  در  مطالعه  زمان  مجموع  اینکه 
به   D ویتامین  تاثیر   .)29( می‌باشد  حاضر  پژوهش  زمان  برابر  دو 
تفکیک نوع داروی آنتی سایکوتیک دریافتی نیز بررسی شد که  در 
که  می‌دهند  نشان  شواهد  گردید.  گزارش  یکسان  نتایجی  همگی 
ویتامین D در تکامل مغز اهمیت داشته و رسپتورهای ویتامین D و 
1-آلفا هیدروکسیلاز بطور گسترده در مغز بالغین بیان می‌شوند )29(. 
پوست  بین عرض جغرافیایی،  ارتباط  نیز  گیرشناسی  مطالعات همه 
مرتبط  نیز   D ویتامین  با کمبود  نوعی  به  که  را  و شهرنشینی  تیره 
 .)30( داده‌اند  نشان  اسکیزوفرنی  به  ابتلا  افزایش خطر  با  می‌باشند 
در  بویژه   D ویتامین  کمبود  بین  ارتباط  زیادی  مطالعات  همچنین 
یکسال اول زندگی و افزایش شانس ابتلا به اسکیزوفرنی در آینده را 

نشان داده‌اند)32 و 31(. 

نتیجه گیری
استاندارد  درمان  به   D ویتامین  افزودن  مطالعه،  این  نتایج  براساس 
اسکیزوفرنی تاثیر معناداری در بهبود علایم مثبت، منفی و شناختی 

و علایم عمومی بیماران نداشت.

تاثیر ویتامین D به عنوان درمان کمکی در بیماران مبتلا به اسکیزوفرنی
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محدودیت‌ها و پیشنهادات
کارآزمایی  مطالعات  و  بود  کم  نسبتا  حاضر  پژوهش  نمونه  حجم 
بیشتری با حجم نمونه وسیعتر برای اثبات نتایج نیاز است. افراد مورد 
مطالعه، رژیم دارویی یکسان نداشتند، اگرچه از نظر رژیم غذایی و 
با نور  از جمله میزان مواجهه  محل زندگی و سایر عوامل محیطی 
بیماران مورد  آفتاب و رنگ پوست همگی شرایط یکسانی داشتند. 
مطالعه محدود به بیماران بستری و مزمن با سابقه بستری طولانی 
بودند و بیماران سرپایی مورد مطالعه قرار نگرفتند. پیشنهاد می‌شود با 

توجه به شیوع بالای کمبود ویتامین D در این مطالعه و مطالعات زیاد 
 D دیگر، بیماران مبتلا به اسکیزوفرنی از نظر ابتلا به کمبود ویتامین
غربالگری شوند.مدت این مطالعه هشت هفته و مجموع دوز تجویزی 
ویتامین D 400000 واحد بود. برای اثبات نتایج این مطالعه، تحقیقی 
طولانی‌تر و با دوز بالاتر ویتامین D می‌تواند مفید باشد. این مطالعه 
تنها بر روی افراد دچار کمبود ویتامین D انجام شد و کارآزمایی‌های 

بالینی بیشتری برای تایید یافته‌های این مطالعه مورد نیاز می‌باشد.
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