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سـرمقــاله

به نام خدا

دكتر ايرج خسرونيا

مقدمه: نامه ما به مسئولين امر 
 

ســال هاى متمادى بود كه وعده تعرفه عادلانه را مى دادند و سعى 
در كم كردن فاصله درآمدى كليه اقشار پزشكى مى دادند. در جلسات 
مختلفى كه گاهى ساعتها به طول مى كشيد شركت كرديم و تعرفه جديد 
را مطابــق كتاب تعرفه نوشــتيم و به همه مژدگانى داديم كه k جراحى 
و داخلى يكى شــده اســت و هر k  هم حدود 38000 تومان گذاشــته 
شــده اســت و ويزيت متخصص داخلى( k 4/2 ) مى باشد و به همين 
اميد كتاب تعرفه را امضاء كرديم تا به چاپ برود. غافل از اينكه با يك 
تبصره كه معلوم نيست طبق چه ضوابطى نوشته شده و تصويب شده 
و بــا يك دايره كوچك در كنــار k مربوط به ويزيت ،  تعرفه مربوط به 
ويزيــت به نصف تقليل پيدا كرده اســت و گروه متخصصين داخلى را  
كه تنها درآمدشان از ويزيت مى باشد از اين تعرفه  نا عادلانه ناراحت 
و به فكر فرو برد و مجدداً فاصله در آمدى بين پزشكان چاقو به دست 
و داخلى افزايش پيدا نمود. ما از خود ســؤال مى كنيم آيا درمان بيمار 
مبتلا به انفاركتــوس قلبى، خونريزى گوارش، آمبولى ريه ســخت تر 
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سـرمقــاله

است و يا عمل كاتاراكت يا عمل پروستات و يا حتى تخليه يك آبسه.

ما اعتراض خود را نوشتيم و به مسئولين امر داديم اميدواريم روزى 
برســد كه گوش شنوايى وجود داشته باشد و مشكلات تعرفه جديد را 

هم به طور عادلانه برطرف نمايند.

خوشـبختانه با مذاكراتى كه انجام گرفت مسـئولين امر (وزارت بهداشـت و 

درمان، سـازمان نظام پزشـكى) قرار شد بعد از سه ماه اجراى اين برنامه مجدداً 

تعرفـه مـورد بازبينى قرارگرفته و ويزيت پزشـكان متخصص داخلى و اطفال بر 

حسـبK 38000 تومـان تعيين گـردد. كه اين امر توسـط آقاى دكتـر زالى و 

همكاران سازمان نظام پزشكى در حال پيگيرى و انجام است.



جامعه پزشكان متخصص داخلى ايران
سال دهم / شماره دوم /تابستان93

4

طب داخلى

نگرشى بر نقش آنتاگونيست هاى 
كانال هاى كلسيمى در درمان 

فشار خون

دكتر عليرضا رفيعى نيا (داروساز)

مقدمه
ــكان از 2 يا چند  ــار خون پزش غالباً براى درمان فش
داروى وابسته به گروه هاى مختلف داروهاى ضد فشار 
 CCBS ــتفاده مى نمايند كه از جمله آنها 2 داروى اس
ــده كانال  ــوك كنن ــون 10 داروى بل ــد تاكن ــى باش م
ــيمى معرفى شده اند كه مهمترين آنها با توجه به  كلس

گروه شيميايى آنها بشرح زير مى باشد:
1 ـ گروه فنيل الكيل آمينها نظير وراپاميل

2 ـ گروه بنزوتيازپينها نظير ديلتيازيم
ــر نيفديپين،  ــا نظي ــروه دى هيدروپيريدينه 3 ـ گ

آملوديپين و فلوديپين.
ــاط عروقى اين داروها متفاوت بوده و از  قدرت انبس
ــر دى هيدروپيرينهاى نيفديپين  عوامل پر قدرت نظي
ــل ، ديلتيازيم و  ــروع و به داروهاى ضعيفتر وراپامي ش
ــند. تحقيقات متعدد بيانگر فعاليت  بى پريديل مى رس
ــتى CCBS طى پيوند با كانالهاى كلسيمى  آنتاگونيس
ــود در عروق خونى بصورت اختصاصى و  از نوع L موج
انتخابى بوده ضمن اينكه وراپاميل علاوه بر تأثير فوق با 
كانالهاى كلسيمى از نوع L قلب نيز قادر به پيوند است. 
اين تحقيقات (آزمايشگاهى) همچنين نشان دادند كه 
ــر زير گروه هاى CCB داراى هر دو توانايى تضعيف  ه
گره سينوسى و كاهش انتقال دهليزى ـ بطنى نيز مى 

باشد. اما تنها وراپاميل و ديلتيازيم قادر به تأخير انتقال 
ــى با دوزهاى  ــزى ـ بطنى يا تضعيف گره سينوس دهلي
ــد. به بيانى ديگر  ــتفاده بالينى بوده ان معمول مورد اس
ــه CCBS در محيط  ــد گر چه كلي مى توان مدعى ش
ــته به دوز از  ــگاه يك اثر اينوتروپ منفى وابس آزمايش
خود بروز داده اند ولى تنها وراپاميل و ديلتيازيم چنين 
ــان نيز از خود بروز داده  ــرى را در محيط بدن انس تأثي
اند. در حال حاضر در آمريكا از گروه CCBS داروهاى 
 ، isradipine ،ــن ــم، فلوديپي ــن ، ديلتيازي آملوديپي
ــن، nisoldipine و وراپاميل  ــن، نيفديپي نيكارديپي
براى درمان فشار خون مورد استفاده قرار مى گيرند. از 
اين داروها وراپاميل بصورت فرمولاسيون آهسته رهش 
براى دوزهاى شبانه و شروع اثر تأخيرى نيز در دسترس 
ــار خون در صورت  ــد. در روند كلى درمان فش مى باش
عدم نتيجه گيرى مناسب از تجويز مدرتيازيدى يا يك 
ــوان خط اول درمان  ــر از داروهاى CCBS بعن بتابلوك
ــود. بيماران دچار فشار خون حاد نظير  استفاده مى ش
ــايى كليه و همودياليز بدليل نياز به چندين دارو  نارس
ــار خون از جمله استثناهاى اين روند  براى كنترل فش
ــند. CCBS عليرغم تفاوت ساختمان  درمانى مى باش
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ــوند. در اين طيف وراپاميل  ــان بعنوان يك گروه واحد دارويى محسوب مى  ش ــطه مكانيسم تأثيرش ــيميايى بواس ش
ــد. بدليل تفاوتهاى درون گروهى  ــروه دى هيدروپيريدينى در طرفى ديگر قرار دارن ــم در يك طرف و گ و ديلتيازي
CCBS بواسطه محل اثر ترجيحى مى توان با بكارگيرى CCBSهاى متعلق به گروه هاى متفاوت بصورت تركيبى 
ــتفاده كرد. بعنوان مثال جريان خون بازويى بيمار تحت  ــار خون اس ــارنده و هم براى فش هم براى درمان آنژين فش
ــزان 50٪ افزايش خواهد يافت. از جمله كاربردهاى  ــان با آملوديپين در صورت تجويز همزمان وراپاميل به مي درم
ــك داروى ضد آنژينى  ــت كه بيماران به ي ــكمى قلبى در مواردى اس ــتفاده از آنها در درمان ايس ديگر CCBS اس
پاسخ مناسب نداده باشند خصوصاً بعنوان جايگزين و موارد منع مصرف ساير داروها نظير بتابلوكرها. در اين رابطه 
تحقيقات نشان داده كه آثار انبساط عروقى ديلتيازيم در صورت تجويز با ساير CCB هاى گروه دى هيدروپيريدينى 
تشديد مى شود. همچنين ثابت شده كه: براى درمان علامتى عارضه شريان كرونرى اگر محدوديتى در استفاده از 

ساير داروهاى تجربى نظير بتابلوكرها وجود داشته باشد درمان دوگانه با CCB ارجحيت دارد. (6)
ــترس براي درمان فشار خون در جدول شماره 1 نشان داده شده اند.   ــتهاي كانالهاي كلسيمي در دس آنتاگونيس
ــته عبارتند از 1- فنيل الكيل آمينها نظير وراپاميل و گالوپاميل 2- بنزوتيازپينها  ــه گروه داروي شاخص اين دس س
ــن ، نيكارديپين ، نيترنديپين و  ــم و 3- دي هيدرو پيريدينها نظير نيفديپين ، فلوديپين ، آملوديپي ــر ديلتيازي نظي

نيلواديپين. 
 

جدول شماره 1 : خصوصيات فارماكوكينتيكي بعضي آنتاگونيست هاي كلسيمى معمول و در دسترس

دستهaنام دارو
تأثيرات سن بالا و ساير بيماريها روي حذفخصوصيات فارماكوكينتيكي

F(٪)t½hCL(L/h)Vd (L)(٪)Pbبيماري سن بالا
كليوي

بيماري 
كبدي

t,cL١½cL,t½D643421/5147095½cL,t١آملوديپين

t,cL١cL½B395/76031580-86½cL,t١ديلتيازيم

t,cL١cL½D1611/46967999½cL,t١فلوديپين

GallopanilP22/6 (b)2/5-5/566-7214593--½cL,t

t½cL,t½١-D15-40 (d)14252/5>98نيكارديپين

D453/43798>96--½cL,tنيفديپين

P245/7(b)5230890½cL,t-½cL,tوراپاميل

NilvadipineD14-191476168098--cL

مخفف ها a:دسته شيميايي شامل          D=دي هيدرو پيريدين ،            B= بنزوتيازپين    ،      P= فنيل آلكيل آمين    
            b: با تكرار حذف                   c= در موقعيت ثابت                  d = وابسته به دوز 

            F= دستيابي خوراكي             CL= كليرانس كلي پلاسمايي ،    t½= نيمه عمر حذف 
            vd = حجم توزيع                  Pb= پيوند پروتئيني                 $= تمايل به كاهش 

            #= تمايل به افزايش                  1= بدون تغيير 
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مكانيسم و محل اثر 
ــلولها در  ــيم به داخل س  اين داروها با بلوك ورود يونهاي كلس
ــا و متعاقباً كاهش  ــيل فعاليت آنه اثناي مرحله دپلاريزه پتانس
ــلولها عمل  ــيم لازم براي فعاليت انقباضي س ميزان يونهاي كلس
ــلولها به چنين  ــترين س ــي كنند. عضلات صاف عروق حساس م

بلوكي مي باشند . 
دو نوع كانال كلسيمي از نظر فعاليت وجود دارند يكي با واسطه 
ــت . داروهاي گروه  ــيل فعالي ــطه پتانس گيرنده و ديگري با واس
ــرروي كانالهاي گروه اول  ــا نظير وراپاميل ب ــل الكيل آمينه فني
ــا نظير نيفديپين بر روي كانالهاي گروه  و دي هيدرو پيريد ينه
ــم داراي فعاليت ميانه اي  ــد .بنزو تيازپين و ديلتيازي دوم مؤثرن

مي باشند . (1)

خصوصيات فارما كوديناميكي  
ــل ، ديلتيازيم و نيفديپين  ــه عامل قديمي ورا پامي بر خلاف س
ــيمي جديد تر در غلظت هاي پلاسمايي  ــتهاي كلس ، آنتاگونيس
ــن تر عمل مي كنندكه اين امر به نوبه خود انجام تحقيقات  پائي
ــد . رويهمرفته ارتباطي  ــكل مي نماي بر پايه غلظت – اثر را مش
خطي بين غلظتهاي پلاسمايي و اثار كاهش فشار خون اكثر اين 

داروها قابل تصور است . (2)

خصوصيات فارما كوكينتيكي 
ــد داروهاي  ــده ان ــن خصوصيات در جدول 1 بيان ش ــده اي  عم
جديد تر اين گروه داراي خصوصيات فارماكوكينتيكي مشابه سه 
داروي قديميتر اين گروه يعني وراپاميل، ديلتيازيم و نيفديپين 
ــيعاً تحت متابوليسم عبور اول  ــند. اينداروها همگي وس مي باش
ــم كبدي دفع شده و جزء  قرار گرفته و عمدتاً از طريق متابوليس
بدون تغيير دفع شده آنها توسط كليه بسيار كم است . داروهاي 
ــروه داراي نيمه عمرهاي حذف طولاني تر بوده  جديد تر اين گ
و لذا مي توان آنها را بصورت 2 بار يا حتي يك بار درروز تجويز 
ــيديپين با  ــاعت ولاس نمود. آملوديپين با نيمه عمر حذف 34 س
ــاعت داراي طولاني ترين نيمه عمر حذف در اين گروه  18/7 س

مي باشند . (3)
ــيونهاي با رهايش كنترل شده اي از بعضي عوامل اين  فرمولاس
ــده كه به  ــروه نظير نيفديپين ، وراپاميل و ديلتيازيم توليد ش گ
ــار در روز اين داروها را داده  ــكان امكان تجويز يك يا دو ب پزش
ــت . مزيتهاي فرآورده هاي  با آزادسازي كنترل شده عبارت  اس
است از نسبيت هاي Cmax/Cmin كمتر  (پيك كمتر غلظت 

ــرعت كمتر افزايش  ــمايي ) ، مقادير پائين تر Cmax وس پلاس
ــه با فورمولاسيونهاي معمول كه  غلظتهاي پلاسمايي در مقايس
ــار خون و تمايل كمتر به  ــانات كمتر در فش منتج به ايجاد نوس
ايجاد عوارض جانبي وابسته به غلظت پلاسمايي مي گردند . در 
ــردي و كاهش جريان خون  ــن ، كاهش كليرانس ف بيماران مس
ــبب كاهش كليرانس و افزايش غلظت هاي پلاسمايي  كبدي س
آنتاگونيست هاي كلسيمي مي شود . در همين راستا در بيماران 
ــا كاهش مي يابد كه منتج به  ــيروز كليرانس اين داروه دچار س
ــار خونهاي با  ــر و كاهش فش ــمايي بالات ــاد غلظتهاي پلاس ايج
ــوي تأثير ناچيزي بر  ــود . نقص فعاليت كلي پيك بلند تر مي ش
ــن داروها اعمال مي كند  ــمايي اي كليرانس يا غلظت هاي پلاس
ــيمي تحت متابوليسم كبدي قرار  ــتهاي كلس . چون  آنتاگونيس
ــد كه بر  مي گيرند داروهاي القاء كننده آنزيمي به نظر  مي رس

كينتيك اين داروها تأثير گذار باشند . 

اثر بخشي باليني   
اثر بخشي ضدفشار خوني اشكال دارويي آنتا گونيستهاي كلسيمي 
اعم از اشكال معمول و فرمولاسيونهاي با آزاد سازي كنترل شده 
ــت . طي يك تحقيق مدون وگسترده  ــئله اي اثبات شده اس مس
ــار خون عوامل مختلف كه طي آن 1292 مرد  روي آثار ضد فش
به صورت تصادفي تحت درمان تك دارويي با داروهاي ديلتيازيم 
آهسته رهش، كلونيدين، آتنولول، هيدرو كلرتيازيد، پرازوسين، 
كاپتو پريل، يا پلاسبو قرار گرفتند ديلتيازيم آهسته رهش داراي 
بالاترين نسبت پاسخ در هر دو دوره 8 هفته و درمان نگه دارنده 
يكساله بود. ديلتيازيم همچنين موثرترين درمان در هر دو گروه 

مسن و جوان بيماران سياه پوست ارزيابى شد. (4) 
اين تأثير خاص، نتيجه اي بود كه با تجويز اشكال آهسته رهش 
ــاهده شده بود. در بيماران مسن با  نيفديپين و وراپاميل نيز مش
استفاده از داروهاي نيكارديپين،  ديلتيازيم معمولي،   فلوديپين، 
ــته رهش نيفديپين نيز نتايج قابل  ــكال آهس نيل واديپين و اش
ــت آمد. كاهش بزرگ شدن بطن چپ با نيكارديپين  قبولي بدس
ــد. البته اثر بزرگي بطن چپ در مرگ  ــاهده ش و فلوديپين مش
ومير بيماران فشار خوني هنوز مورد  شك و ترديد بوده و تحت 

بررسي است .
طي يك تحقيق  ديگر مشخص شد كه ايزراديپين در درمان فشار 
خون بر آتنولول برتر است . در رابطه با ضربان قلب ديلتيازيم و 
وراپاميل تمايل به كاهش ، ايزراديپين تمايل به افزايش مختصر 
و ساير آنتاگونيستهاي كلسيمي فاقد تأثير خاصي در اين رابطه 
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ــده از نظر بهبود كيفيت زندگي بيماران اشكال  اند . مشاهده ش
ــته رهش نيكارديپين سبب بهبود اين مسئله شده ، اشكال  آهس
آهسته رهش نيفديپين داراي اثري مشكوك و دو گانه روي اين 
ــكال آهسته رهش وراپاميل در اين رابطه اثري  علائم بوده و اش

معكوس داشته اند . (5)

 تحمل پذيري و تداخلات دارويي شديد: 
ــيمي تا حدي مر  ــتهاي كانالهاي كلس عوارض جانبي آنتاگونيس
ــوده ولي مهمترين  ــته و كلاس خاص دارويي آنها ب بوط به دس
ــينگ، ضربان قلب، ادم  قوزك پا  ــر درد، فلاش آنها عبارتند از س
ــدوز بوده و با مرور  ــته ب ــش قلب . اين عوارض جانبي وابس و تپ
ــوند. نكته جالب در اين رابطه اين است  زمان قابل تحمل مي ش
ــتفاده از ايزرا ديپين با تجويز  ــده با اس كه طي تحقيق انجام ش
دوزهاي پائين تر نه بالاي آن تحمل خوبي به عوارض جانبي آن 
به مرور زمان حاصل شده است. از نظر تعداد موارد توقف مصرف 
ــته رهش به خاطر عوارض جانبي، اشكال آهسته  داروهاي آهس
رهش نيفديپين نسبت به داروهاي ايزراديپين، اسپيرنولاكتون، 
ــور كلي عوارض  ــت . بط ــتر بوده اس انالاپريل و متوپرولول بيش
جانبي در ارتباط با انبساط عروقي با اشكال آهسته رهش كمتر 
ــت. عارضه  ــوده ضمن اينكه با فلوديپين اصلاً اتفاق نيفتاده اس ب
يبوست با تجويز وراپاميل معمولتر بوده و مي تواند حتي مسئله 

ساز نيز بشود . 
ــده با استفاده از شكل دارويي سريع آزاد شونده  تحقيق انجام ش
ــا 16٪ افزايش  ــكته قلبي ب ــن براي بيماران پس از س نيفديپي
ريسك مرگ و مير همراه بوده است. بر همين اساس بهتر است 
ــكته  ــيمي پس از س ــاير بلوكه كننده هاي كلس نيفديپين  و س
قلبي مصرف نشوند. بعلاوه طي يك تحقيق موردي مشخص شد 
ــونده نيفديپين براي فشار خون  ــكال سريع آزاد ش كه تجويز اش
ــد. البته نتايج اين  نيز مي تواند با افزايش مرگ و مير همراه باش
ــتهاي كلسيمي بسط  ــاير آنتاگونيس تحقيق را نمي توان براي س
داد. بر عكس، شواهد موجود بر ضد كاربرد آنتاگونيست كلسيمي 
ــار خوني كه مشكوك به سكته ميو كاردي نبوده  در بيماران فش

اند بسيار ضعيف است . 

تداخلات دارويي : 
ــز همزمان  ــن داروها تجوي ــديد و مهم اي ــي از تداخلات ش يك
ــتهاي كلسيمي قادربه  ــت زيرا آنتا گونيس ــين با آنهاس ديگوگس
ــمايي ديگو گسين مي باشند. اين داروها  افزايش غلظتهاي پلاس
ــمايي بتا بلوكرها ي  ــه افزايش غلظتهاي پلاس ــن قادر ب همچني

ــيون شديد قلبي  ــت (ليپو فيل) و نهايتاً ايجاد دپرس چربي دوس
مي باشند. تداخلي كه با تجويز اشكال آهسته رهش نيفديپين و 
پروپرانانول اتفاق افتاده است . الكل غلظت پلاسمايي نيفدپپين را 
بالا برده و سيمتيدين نيز قادر به افزايش غلظت هاي پلاسمايي 
ــتهاي كلسيمي است به همين دليل در صورت  كليه آنتا گونيس
ــيمتيدين براي بيماران مصرف كننده آنتا گونيستهاي  تجويز س
ــيمي تعديل دوز آنها ضروري است . نشان داده شده هر دو  كلس
ــادر به افزايش طول اثر داروهاي  ــل و نيفديپين ق داروي وراپامي
بلوكه كننده عصبي – عضلاني بوده و احتمالاً اين تداخل وابسته 
ــيمي مي باشد  ــته دارويي بلوكه كننده هاي كلس به طبقه و دس
ــتهاي كلسيم  ــط بعضي آنتاگونيس . غلظت هاي تئو فيلين توس
قابل افزايش است و لذا غلظت هاي تئو فيلين در چنين مواردي 
ــده كه  ــان داده ش ــود. همچنين نش بايد به دقت ثبت وضبط ش
ــپورين بوده به  ــادر به افزايش غلظت هاي سيكواس ديلتيازيم ق
همين دليل بيماران گيرنده پيوند كليه در چنين مواردي بايد از 

دوز كمتر سيكلو اسپورين استفاده نمايند. 
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استفاده از پروبيوتيك ها و 
پرى بيوتيك ها در غذاى كودك

چكيده : 
 غذاى كودك يكى از فرآورده هاى لبنى فراسودمند 
ــير مادر توليد  ــابه با ش ــد كه تا حد امكان مش مى باش
ــادر تغذيه مى  ــير م ــى كه با ش ــود . در كودك ــى ش م
ــك تغذيه شده  ــود برخلاف كودكى كه با شير خش ش
ــى روده  مى  ــاكن دائم ــت dobacteria�Bi س اس
ــث افزايش  ــى توانند باع ــاكاريدها م ــند . اليگوس باش
 B. ــب ــوند. تركي ــودك ش dobacteria�Bi رودة ك
  Lactobacillus rhamnosus GG و bi�dum
LGG ) )  و Streptococcus thermophilus در 
غذاى كودك ، در جلوگيرى از اسهال ويروسى موثر مى 
باشد . dus�B. bi بر خلاف B. adolescentis   در 
  B. longum BB536  .كودك ايجاد آلرژى نمى كند
ــدرت هضم در كودك  ــراه با  LGG باعث ارتقاء ق هم
 Neslac نارس مى شود. در استراليا شير خشكى به نام
   B. animalis  Bb12 ــوى ــود كه محت توليد مى ش
 Streptococcus ــتفاده از باكترى ــد . با اس مى باش

دكتر رضوان پوراحمد 
دكتراى تخصصى علوم وصنايع غذايى- استاديار دانشگاه آزاد اسلامى واحد ورامين – پيشوا

مهندس محمد حسين آهوئى 
كار شناس ارشد مهندسى صنايع غذايى

دكتر سيد محمود اسحاق حسينى 
فوق تخصص داخلى ، گوارش ، آندوسكوپى و كبد - استاد دانشگاه پزشكى تهران

macedonicus مى توان  پلى ساكاريد خاصى توليد 
ــابه اليگوساكاريدهاى شير انسان است.  كرد كه كه مش
ــد در مورد هر پروبيوتيك بايد  در خاتمه بايد متذكر ش
ــود كه در غذاى  ــخص ش آزمايش صورت بگيرد تا مش

كودك كاملاٌ مطمئن و بى خطر مى باشد .

واژگان كليدى: 
 پروبيوتيك – پرى بيوتيك –  اليگوساكاريد  - شير 

انسان  - غذاى كودك
مقدمه 

غذاى كودك يكى از فرآورده هاى لبنى فراسودمند 
ــد كه تا حدّ امكان مشابه با شير انسان ساخته  مى باش
مى شود . پايه شير خشك معمولا شير گاو مى باشد و 
بهترين روش ساخت غذاى كودك ساخت شيرخشكى 
ــابه با تركيبات شير مادر است مى باشد . در برخى  مش
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ــتازيس    ــوارد مثل نارس بودن كودك ، آلرژى و كلس م
ــرايط تطبيق  ــيون غذاى كودك بايد با آن ش فرمولاس
ــير انسان   ــاكاريد هاى ش ــود   . غلظت اليگو س داده ش
ــد   و محتوى مواد مغذى  ــير گاو مى باش 100 برابر ش
ــا فاكتورهاى ضد  ــيار زيادى  همراه ب ــر مغذى بس وغي
ــد ، آنزيم هاى هضم  ميكروبى ، تنظيم كننده هاى رش
ــد . در شير انسان اليگوساكاريد  كننده و غيره مى باش
ــه در واقع آن ها  ــر قابل هضمى وجود دارد ك هاى غي
ــد   مانند اينولين نوع  پرى بيوتيك هاى اوليه مى باش
Fructans  كه در اين موارد فاكتور بيفيدوس دخيل 
ــد   . پروبيوتيك ها در كودك نارس ( كودكى  مى باش
ــت )  ــد كرده اس كه كمتر از 37 هفته در بدن مادر رش
ــث كاهش NEC  ( از بين رفتن بافت داخلى روده  باع
ــك ها همراه با  ــود   . معمولا پروبيوتي ــزرگ ) مى ش ب
ــود تا  ــا به غذاى كودك افزوده مى ش ــرى بيوتيك ه پ
ميكروفلوراى روده كودك بهبود يابد   . عقيده بر آنست 
كه توزيع پروبيوتيك ها در غذاى كودك نارس مى تواند 
ــروز NEC  وعفونت جلوگيرى كرده ضمن آن كه  از ب
ــرف آنتى بيوتيك ها را هم پايين مى آورد . در  دز مص
  Bi�dobacteria سال هاى اخير تلاش شده است از
ــتفاده  ــا در غذاى كودك اس و      Lactobacillusه
ــود و بيفيدوژنيك هايى مانند گالاكتو اليگوساكاريد  ش
ــاكاريد ها ( FOS ) را  ــا ( GOS ) و فروكتو اليگوس ه
ــا محتواى بالاى  ــه آن اضافه كنند تا   فلورايى ب ــم ب ه
ــود. البته نمى شود  بيفيدوس در روده كودك ايجاد ش
ــير مادر توليد كرد  ــبيه به ش غذاى كودك را كاملا ش
ولى سعى بر آنست كه تا جايى كه امكان دارد اين  كار 

صورت پذيرد.

استفاده از پروبيوتيك ها و پرى بيوتيك ها در 
غذاى كودك

ــرى بيوتيك ها  اگر  ــازى غذاى كودك با پ غنى س
ــولات ضد  ــه توليد محص ــر ب ــت منج ــه ممكن اس چ
ــود ولى  ــان نش ــير انس ــبيه با ش ــى  كاملا ش ميكروب
ــت dobacteria�Bi  روده كودك را افزايش  جمعي
 Streptococcus ــرى ــتفاده ازباكت ــى دهد . با اس م
macedonicus مى توان پلى ساكاريد خاصى توليد 

ــابه اليگوساكاريدهاى شير انسان مى باشد  كرد كه مش
ــكى به نام Neslac  به صورت  ــتراليا شير خش . در اس
ــود كه  ــودكان چند ماهه توليد مى ش ــارى براى ك تج

محتوى B. animalis Bb12 مى باشد .
تركيب GOS ٪90 و 10٪ اينولين در فرمولاسيون 
ــد و باعث  ــق گزارش ش ــودك در اروپا موف ــذاى ك غ
ــد . در شرايط  ــمگيرى در اين زمينه ش پيشرفت چش
ــيم  ــيدن كلس in-vitro  ، اينولين توانايى ارتقاء بخش
ــه الئوفروكتوز به همراه  ــان داد ضمن آنك را از خود نش
اينولين باعث افزايش جذب كلسيم و افزوده شدن مواد 

معدنى استخوان ها شد .
 B. و   B. bi�dus ــرى  باكت دو  ــه  مقايس در 
ــد  dus�B. bi  بر خلاف  adolescentis  گزارش ش
B. adolescentis   در كودك ايجاد آلرژى نمى كند 
ــلامت  ــوئى بر س ــر از gr . L 1-1 اثر س و در دز كمت

كودك نخواهد داشت .
بر طبق يك پژوهش به منظور افزايش بقاء پروبيوتيك 
ــدارى و  ــور نگه ــه منظ B .lactis DSM 10140  ب
ــيون بهترين روش  محافظت از آن ،  روش ليوفيليزاس
ــد . اين پروبيوتيك در حالت  براى اين منظور اعلام ش
ــير پس چرخ  ــه به ميزان 3/4٪ همراه با 15٪ ش بهين
ــت باعث بقاء 62/16٪ سلول ها  ــتفاده شد و توانس اس
ــرايط شبيه  ــود .  B .lactis DSM 10140 در ش ش
سازى شده معده اى – روده اى كودك (pH = 3,0  و 
 pH) ــرايط معده اى ) و PH = 4,0  ,  90 دقيقه  ,  ش
ــرايط روده اى ) افزايش بقاء  ــاعت ,  ش = 7,5    , 5 س
 Log 0,57 1  و-Log CFU . ml 1,24 ــب به ترتي
CFU . ml-1 داشت و نيز همراه با پرى بيوتيك ها در 

تركيب با شير پس چرخ ارتقاء بقاء آن گزارش شد.
ــتر  ــه با كودك طبيعى بيش كودك نارس در مقايس
ــد . در مورد  ــى باش ــرض  Sepsis  و NEC م در مع
ــط پروبيوتيك ها گزارش  ــمى   موردى توس سپتى س
ــت  ــات آمده اس ــى در برخى گزارش ــت  ول ــده اس نش
ــاى  Lactobacillus   و  ــويه ه تعداد محدودى از س

dobacterium�Bi  باعث Sepsis   شده است .
ــا  GOS  و يا  FOS  به  ــراه ب ــزودن FOS  هم اف
ــد  ــذاى كودك در افزايش وزن و نيز رش ــى به غ تنهاي
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ــمگيرى ندارد ،  ــر   كودك نارس تاثير چش قسمت س
ــد طولى كودك  ــراه با  GOS  اثرى بر رش FOS  هم
ــمگيرى بر  نارس ندارد ولى  FOS  به تنهايى اثر چش
رشد طولى او مى گذارد البته افزودن  FOS  همراه با  
ــه تنهايى به غذاى كودك باعث  ــا  FOS  ب GOS  و ي

افزايش تعداد  dobacteria�Bi روده مى شود.
ــمگيرى  ــى توانند به صورت چش ــك ها م پروبيوتي
ــد و اثرى بر روى  ــش دهن Enterobacteria  را كاه
باكتروئيدها  ندارند . پرى بيوتيك ها باعث تناوب دفع 
ــهال  ــوند ولى در جلوگيرى از ايجاد اس ــودك مى ش ك

ناتوانند.
 Bi�dobacteria  ها  و Lactobacillus  استفاده از
در غذاى كودك VLBW  ( وزن بسيار پايين ] كمتر 
ــس از 6 هفته با  ــگام تولد )  پ ــرم [ در هن از 1500 گ

كاهش  NEC  گزارش شد.
 Bi�dobacterium animalis spp lactis
ــى  م  B. lactis Bb12 ــا  ي   3446-1  CN CM
ــش  dobacteria�Bi و كاهش   ــث افزاي ــد باع توان
ــا  ه   Colstridium و     Enterobacteriaceae
شود و ايجاد Sepsis  نمى كند همچنين  باعث كاهش 

دز مصرفى آنتى بيوتيك ها در كودك مى شود.
L. rhamnosus GG (LGG) مى تواند در روده 
ــتقر شود ، LGG   عفونت ادرارى و  كودك نارس مس
ــاد نمى كند و مى تواند باعث  NEC  و  Sepsis  ايج
ــود .   كاهش گونه هاى  Candida در روده كودك ش
LGG  همراه با  B. longum BB536 مى توانند در 
ــخت معده اى – روده اى كودك بقاء داشته  شرايط س

باشند  و باعث بهبود عمل هضم شود.
 S. و    B. bi�dum و    LGG ــوى  ــل محت مكم
ــهال  ــاد اس ــرى از ايج thermophilus  در جلوگي

ويروسى كودك مؤثر مى باشد.
 B. longum spp infantis در مقايسه دو باكترى
 B. animalis spp و   (  Binf  )  15967  ATCC
  Binf ــد lactis ( Blac ) در غذاى كودك گزارش ش
ــاكاريدهاى شير انسان  توانايى هضم HMO  (اليگوس
ــتفاده كند در  ــى تواند از لاكتوز اس ) را دارد وBlac  م

حالى كه توانايى هضم HMO  را ندارد .

نتيجه گيرى 
در خاتمه بايد متذكر شد درست است كه استفاده از 
ــتفاده  پرى بيوتيك ها و پروبيوتيك ها مى تواند در اس
ــن يك قانون  ــند اما اي ــودمند باش در غذاى كودك س
ــن پروبيوتيك ها حتى مى  ــت   و برخى از اي كلّى نيس
ــتم  ــد در كودك و كودك نارس با توجه به سيس توانن
ــاس آن ها و نيز ذكر اين نكته كه در كودك  بدن حس
ــى او در حال  ــتم ايمن ــيارى از اعضاء و سيس نارس بس
ــيب پذير است  ــت و به طور خاصى آس ارتقاء يافتن اس
ــكل و حتى بيمارى كند   لذا بايد در مورد  ، ايجاد مش
استفاده از هر مورد پرى بيوتيك و هر گونه پروبيوتيك 
ــاى لازم و مربوط به طور دقيق و به صورت  آزمايش ه
ــرّر صورت پذيرد و پس از حصول اطمينان كامل به  مك

غذاى كودك افزوده شود .
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ــت به عمر طبيعى است  ــيوه زندگى بازگش تغيير ش
ــد . از  ــخص مى بخش ــلامتى و روحيه جوانى به ش . س
ــرى زودرس جلوگيرى كرده باضافه باعث دوام تفكر  پي
ــده و انسان را از ابتلا به بيماريهاى مختلف  و حافظه ش

مصون مى دارد . 
ــيوه  قبل از پرداختن به نكات كلى در مورد تغيير ش
ــا ـ كربوهيدراتها ، پروتئين ها  ــى درباره چربى ه زندگ
ــامل مى شوند ، اشاره اى خواهد  كه تغذيه روزانه را ش

شد.

1- چربى ها :
چربى ها منبع عمده انرژى هستند و علاوه بر توليد 
انرژى از پوست حفاظت نموده و براى پوست يك عايق 
ــوند . از طرفى در حلاليت و  ــوب مى ش حرارتى محس
انتقال دهندگى ويتامين هاى A,D,E,K نقش بسزائى 
ــت .  ــلامتى الزامى اس دارند . مصرف چربى ها براى س
ــد كه  ــروط بر آنكه مصرف آنها در حد متعادل باش مش
باعث اضافه وزن و چاقى نشود . چربى ها را ميتوان به 

چند دسته تقسيم كرد : 

اصلاح شيوه صحيح زندگى
Life style Change  

دكتر هوشنگ شفيعى
دانشيار گروه داخلى دانشكده علوم پزشكى تهران

 Monounsaturated : 1ـ چربى هاى اشباع نشده
fat يا درجه 1 : 

ــت از اين نوع چربى در تغذيه استفاده شود  بهتر اس
ــود .  ، كه باعث كاهش LDL و بالابردن HDL مى ش
مثل روغن زيتون ، كانولا ، گردو ، آوكادو ، تخمه هاى 

گياهى ، انواع بادام . 
ــى)  (پول ــده  نش ــباع  اش ــاى  ه ــى  چرب 2ـ 

 : Polyunsaturated fat
اين روغن ها كه به شكل مايع هستند باعث كاهش 
LDL و HDL مى شوند كه پديده دوم مطلوب نيست 

و جزء روغن هاى درجه 2 محسوب مى شود. 
مثل روغن ذرت ، آفتابگردان ، كنجد ، سويا . 

3ـ امُگاها
ــتند كه  ــده هس ــباع نش ــا يك نوع روغن  اش امُگاه
بصورت امگا 3ـ6ـ9 وجود دارد و بيشتر در انواع ماهى 
هاى اقيانوس يافت مى شود . بايد هميشه يك تعادلى 
ــته باشد كه با خوردن ماهى  بين امُگا 3 و 6 وجود داش

اين تعادل برقرار مى شود . 
ــترول خون  ــود كه كلس ــرف ماهى باعث مى ش مص
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ــد و همچنين از  ــريد كاهش ياب بالا نرود و ترى گليس
حالت انعقادى و چسبندگى درون رگى پيشگيرى كند. 

مصرف ماهى هفته اى 2 ـ 3 بار كافيست . 
4ـ چربى هاى اشباع شده 

ــى دارند . مثل   ــد و منابع حيوان ــن چربى ها جام اي
ــت مرغ ، چربى خوك،  ــت ، پوس لبنيات چرب ، گوش
روغن نارگيل . اين چربى ها باعث بالارفتن كلسترول و 
LDL خون مى بشود و HDL را كم مى كند ، مصرف 
ــيب به بدن شده و  ــده باعث آس ــباع ش چربى هاى اش

بايستى به حداقل مصرف كرد . 
Trans fat 5 ـ

ــى نيمه جامد  ــوع چربى ها در حرارت معمول اين ن
هستند و با هيدروژنه كردن روغن نباتى تهيه مى شود 
ــس ـ دونات و  ــه مارگارين ـ كيك ـ چيپ ــراى تهي و ب
ــاير محصولات به كار مى رود . اين نوع چربى باعث  س
بالابردن كلسترول و LDL و پائين آوردن HDL مى 
شود و بر سلامتى اثر منفى و مضر دارد و بايستى حتى 

المقدور از مصرف روزانه آن كاسته شود. 
لازم است براى هر فردى از سن 25 به بالا سالانه از 
ــنجش كلسترول ـ  نظر كنترل عوارض قلب و عروق س

ترى گليسيريد ـ LDL ـ HDL صورت گيرد . 

2- قندها و كربوهيدرات ها
ــتند ،  ــن مواد تامين كننده عمده انرژى بدن هس اي
اين انرژى در گرم نگه داشتن و حركات و فعاليت هاى 
گوناگون بدن نقش دارد ونيمى از كالرى تغذيه شده به 

بدن را تشكيل مى دهند. 
ــاده  ــز ـ فروكتوز ـ گالاكتوز ـ جزء قندهاى س گلوك

هستند . 
ــاكاريدها  ــوز جزء دى س ــوكروز ـ لاكت ــوز ـ س مالت

هستند . 
نشاسته و فيبرها پلى ساكاريد نام دارند . 

وقتى كربوهيدراتها هضم شوند ، صددرصد به گلوكز 
تبديل مى شوند . گلوكز از تمام قندها شناخته تر است 

و بدن بعنوان سوخت تمام آن را مصرف مى كند . 
افزايش زياد از حد كربوهيدراتها باعث توليد كالرى 
ــده و بشكل  زياد ، اضافه وزن و افزايش گلوكز خون ش
ــود . تقريباً  ــره مى ش ــده و در بدن ذخي ــى درآم چرب

ــا تامين مى  ــدن را كربوهيدراته ــد از كالرى ب 50درص
كنند. 

منابع عمده كربوهيدراتها عبارتند از شكر ، سبزيجات 
، ميوه ها ، غلات ، شير و لبنيات. اين مواد مغذى علاوه 
بر تأمين كربوهيدراتها منابع عمده تأمين مواد معدنى و 
ويتامينها نيز مى باشند . ولى كربوهيدرات هاى تصفيه 
ــفيد ، برنج پوست گرفته و نشاسته  شده نظير شكر س
ــتند كه فقط  و ذرت كربوهيدراتهاى تقريباً خالص هس

ايجاد انرژى مى كنند . 
ــت .  ــوع كربوهيدراتها در ميوه جات اس ــن ن بهتري
ــواد مغذى مورد  ــواع ويتامين ها و م ــه حاوى ان باضاف
ــواد قندى باقى ماندن آن  ــت ، يكى از عيوب م نياز اس
ــت كه تخمير آن باعث پوسيدگى  در شكاف دندانهاس
ــگيرى از پوسيدگى بهتر  ــود كه براى پيش دندان مى ش
ــا آب معمولى  ــرف دهان ودندان ب ــت ، پس از مص اس

شستشو داده شود . 
فيبرها يك پلى ساكاريد غير نشاسته اى هستند كه 
ــلولز ، پكتين و چند عنصر ديگرى هستند كه در  از س
ــاى كامل غلات وجود دارند و آنها  ميوه جات و دانه ه
ــوند . چون آنزيم لازم  در بدن به گلوكز تبديل نمى ش
ــگيرى از  براى هضم آنها وجود ندارد و عمدتاً براى پيش

يبوست مصرف مى شود. 

3- پروتئين ها
ــه از تعدادى  ــتند ك ــا جزء عناصر آلى هس پروتئينه
ــيدآمينه درست شده كه مجموع اين اسيد آمينه ها  اس
ــت مى كنند . 22 اسيد  با هم مولكول پروتئين را درس
ــتند كه پروتئين ها را سازمان مى دهند ، از  آمينه هس
ــيد آمينه به نام اسيدآمينه هاى اصلى  اين تعداد 9 اس
ــده ، چون  ــد حتماً از راه غذا گرفته ش ــتند كه باي هس
ــاختن آنها نيست ، ولى بدن به  ــان قادر به س بدن انس
ــاده اصلى هر كدام  ــاج دارد . م ــيد آمينه احتي 22 اس
ــتخوان ، عضله ، خون و  ــدن ، اعم از اس ــلولهاى ب از س

آنزيم ها را پروتئين تشكيل مى دهد . 
از وظايف ديگر پروتئين ها در بدن ساخت آنتى بادى 
است ، كه از غذاها گرفته مى شود وبه نظر مى رسد كه 

قسمت اعظم پروتئين ها به قند تبديل مى شود. 
منابع پروتئين حيوانى ، گوشت گاو ، گوسفند ، بز ، 
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بوقلمون ، شيروماست است . 
ــويا ، عدس ، قارچ ، نخود  منابع پروتئين گياهى  س

و خشكبار است. 

4- مكمل ها ، ويتامين ها و املاح
ــود دارد  ــه در طبيعت وج ــن ها ك ــوع ويتامي مجم
ــدادى محلول در  ــى و تع ــول در چرب ــدادى محل ، تع
ــامل  ــن هاى محلول در چربى ش ــتند . ويتامي آب هس
ــى كه در محلول در آب  ــند و آنهائ A,D,E,K مى باش
ــوند . ويتامين ها و  ــدن ذخيره نمى ش ــتند ، در ب هس
ــت . ويتامين ها  ــلامت انسان الزامى اس املاح براى س
در ساختن خون ، استخوان ، دندان ، كار قلب ، تعادل 

الكترونيك و انقباض عضلانى نقش عمده اى دارند . 
املاح اصلى شامل كلسيم ، منزيم ، پتاسيم ، فسفات 
ها ، سديم و سولفورها هستند كه هركدام به نوبه خود 

نقش اساسى دارند . 
ــبيه آهن ، روى ، كروم ، مس ، يد ،  ولى املاحى ش
ــدن نقش دارند . املاح  ــلنيوم به مقدار ناچيز براى ب س
ــتند و اگر يكى از آنها  در بدن با هم در حال تعادل هس
ــود ، در كار ديگر املاح وقفه  به مقدار زياد وارد بدن ش

ايجاد مى شود . 
ــيم ، آهن ، ويتامين D ، اسيد فوليك  ــى كلس بررس
در خانم ها ضرورى است كه در صورت كمبود بايستى 
جبران شوند . همچنين در افراد مسن مولتى ويتامين ، 
كلسيم ، ويتامين D و ويتامين B12 مورد نياز است . 
بررسى ويتامين D كه بنام ويتامين آفتاب گفته مى 
شود ، براى تمام سنين ضرورى است ، بويژه در كسانى 
كه از گرفتن آفتاب محروم يا به دلايلى از آن خوددارى 
مى كنند ، چون كمبود ويتامين D با بيماريهايى نظير 
ــرها مثل كلن ، پانكراس ، بيماريهاى قلب و  اغلب كانس
عروق ، ديابت ، ليمفوما و افسردگى در ارتباط است . 

ــيژن ناپايدار  ــام راديكالهاى آزاد كه مولكول اكس تم
ــت مى شوند ، وضع ثابتى ندارند  دارند و در بدن درس
ــالم ديگر هجوم آورده و نتيجتاً  ، دائماً به مولكولهاى س
باعث بيماريهاى مختلف از جمله سرطان ، بيمارى هاى 
اعصاب و پيرى زودرس مى شود. اين راديكال هاى آزاد 
ــا در اثر آلودگى هوا  ــم خود بدن ي در نتيجه متابوليس
ــعه ماوراء بنفش و  ــاير مواد مخدر ، اش ــيگار يا س ، س

ــود . براى پيشگيرى از ضايعات اين  XRey پيدا مى ش
ــيدانها مصرف آنتى اكسيدان مثل ويتامين C ، بتا  اكس
كاروتن ، ويتامينE و همچنين سبزيجات ، ميوه جات 
ــبوس غلات ،چاى سبز ، شكلات سياه و  ، حبوبات ، س

مغزهاى گياهى مفيد است . 

مواد موثر در دانه هاى  روغنى
ــباع و سالم هستند كه  1ـ حاوى چربى هاى غيراش

باعث كاهش LDL مى شوند . 
ــد كه  ــترول گياهى مى باش ــر و اس ــاوى فيب 2ـ ح
ــهيل در كار گوارش و برطرف كردن يبوست  باعث تس

مى شود. 
3ـ حامل امگا 3 مى باشد كه در بيمارى هاى قلب و 
عروق ، ريتم قلب ، تنظيم فشار خون مؤثر بود و باعث  
ــده و همچنين از فراموشى جلوگيرى  بهبود كار مغز ش

مى كند. 
ــيدآمينه آرژنين هستند كه در سلامت  4ـ حاوى اس

ديواره عروق نقش دارند . 
ــند كه مانع رسوب در  5 ـ حاوى ويتامين E مى باش

عروق قلبى و مغزى مى شوند . 
6ـ غنى از املاح منيزيوم ، مس و كلسيم مى باشند 

كه هركدام به سهم خود در سلامتى نقش دارند.
ــوع آنتى  ــت كه يك ن ــيد فوليك اس ــاوى اس 7ـ ح

اكسيدان مى باشد . 
ــى و آجيلهاى بدون نمك،  ــه دانه هاى روغن 8ـ كلي
ــيار كمى از كربوهيدراتها مى باشند .  حاوى مقادير بس
در مجموع مصرف آجيل و دانه هاى روغنى در كنترل 
وزن ، فشارخون ، چربى ها ، ديابت نوع 2 نقش اساسى 

دارد . 
ــان از ديدگاه علم تغذيه ، ماده غذائى تركيبى  در پاي
ــان را به  ــت كه از نظر كيفى و كمى احتياجات انس اس
ــد سلولها و تأمين انرژى برآورده  منظور نگهدارى و رش
ــلامتى و طول عمر و  ــازد و لازم است براى حفظ س س
ــته به نكات زير توجه و  جلوگيرى از بيماريهاى ناخواس

مورد عمل قرار گيرد . 
انتخاب تغذيه معتدل متناسب با سن و وزن و   (1

حالت عمومى . 
افزايش تحرك فيزيكى روزانه و ورزش شامل   (2
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ــنا ، اسكى ، دوچرخه سوارى و حركات  پياده روى ، ش
ايروبيك 

ترك سيگار ، الكل و ساير اعتيادات زيان بار   (3
ــات مرتب و ادوارى  ــام معاينات و آزمايش انج  (4
پزشكى و آزمايشهاى اختصاصى براى شناخت به موقع 

سرطان و بيماريهاى قلب و عروق و ديابت 
درمان فشار خون ، ديابت بطور دائم و همچنين   (5

تنظيم چربى هاى خون 
ــان چاقى با  ــه وزن و درم ــرى از اضاف جلوگي  (6

محاسبه كالرى روزانه غذاها و افزايش تحركات 
گريز از استرس ، فشارهاى عصبى ، استفاده از   (7

پتانسيل مغز در بهبود تن و روان 
ــبانه روز كه بين 6 تا 7  خواب لازم در طول ش  (8
ــت ، زيرا خواب كافى و عميق مصونيت بدن  ساعت اس
ــتگاه قلب و عروقى مى  ــلامت دس را بالابرده ، باعث س

شود.
ــرعت زياد و رفت و آمد  پرهيز از رانندگى با س  (9

در خيابان هاى پر تراكم و شلوغ 
از دست ندادن اميد و آرزو در زندگى   (10

ــكون ، آرامش ،  ــاعتى س ــن س ــر گرفت در نظ  (11
ــك ، مطالعه كتاب در  ــنيدن موزي Relaxation ، ش

برنامه روزانه 
ــوق و حرارت در انجام كار  ــتن عشق ، ش داش  (12
ــر از كار ديروز  ــه كار امروز بهت روزانه بطوريكه هميش

باشد .
ــه در چهار يا پنج وعده با  مصرف غذاى روزان  (13

حجم كم . 
ــكر ، مواد قندى ، شكلات  از خوردن نمك ، ش  (14
ــود بويژه در افراد  ، Snake در بين غذاها خوددارى ش

ديابتى 
ــترول نظير پوست مرغ  غذاهاى مملو از كلس  (15
ــيس  ــت ماهى ، كباب كوبيده ، همبرگر ، سوس ، پوس
ــت قرمز ،  ــتهاى چرب محتوى گوش ، كالباس ، خورش

گوشت غاز و خوك از برنامه غذائى حذف شود . 
ــابه ها به علت داشتن  خوددارى از صرف نوش  (16
ــته و مواد محرك و بجاى آنها از آب  مقدار قند ناخواس

معدنى روزانه 6 تا 8 ليوان استفاده شود . 

هميشه يك ليوان آب قبل از غذا نوشيده شود   (17
 .

ــير و  در مصرف ادويه ، زردچوبه ، دارچين ، س  (18
پياز ، فلفل ، امساك نشود ، چون علاوه بر داشتن آنتى 
ــيدانهاى خوب ، در كاهش فشار خون و كلسترول  اكس

نقش دارند . 
ــان احتياجى به ويتامين ندارند ، مگر به  19)  جوان
دلايلى علائم كمبودى در ويتامين خاصى داشته باشند 
ــه مجموعه ويتامينهاى  ــال احتياج ب . ولى افراد بزرگس
ــبت به مردان  ــوص زنان كه نس ــف دارند ، بخص مختل

احتياج بيشترى به كلسيم دارند . 
ــر فردى  ــكات فوق ه ــته از ن ــان گذش در پاي  (20
بخصوص در سنين بالا بايستى تحت نظر پزشك مورد 
ــهاى مختلف قرار  ــى آزمايش معاينات فيزيكى و بررس

گيرد.
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آلبومين سرم
برگرفته از كتاب تفسير بيوشيمى بالينى 

دكتر نورلى رادگهر

متابوليسم :
ــما و محلول در آب  ــن پروتئين اصلى پلاس  آلبومي
ــود.ابتدا بصورت ــاخته ميش ــت كه توسط كبد س اس
ــده و قبل از اينكه  ــاخته ش Pro-pre albumin س
 N – ــردد، يك ــميك آزاد گ ــوم آندوپلاس از رتيكول
ــت داده به پروآلبومين  Terminal peptide از دس
ــاى گلژى  ــن در وزيكوله ــود. پروآلبومي ــل ميش تبدي
ــكافته شده به آلبومين تبديل و سپس وارد گردش  ش
ــرى 20 روزه دارد.  ــردد. در خون نيمه عم خون ميگ
ــت كه از  ــن منومر هليكال اس ــك پروتئي آلبومين ي
ــده و وزن مولكولى آن  ــاخته ش ــيد آمينه س 585 اس
66/5كيلودالتون ميباشد. آلبومين 52 الى 68 درصد 
ــطح سرمى  ــكيل مى دهد، س ــما را تش پروتئين پلاس
نرمال در بالغين g/dl 5/2- 3/6  و در اطفال كمتر از 
3 سال دامنه  نرمال وسيعتر (g/dl 5/5- 2/9) است. 
در بدن يك فرد بالغ 300 تا 500 گرم آلبومين وجود 
دارد. آلبومين سرم منبع ذخيره يا رزرو ندارد و روزانه 
ــط كبد ساخته ميشود. ميزان توليد  9 تا 12 گرم توس
ــموتيك كلوئيد و اسمولاليته  ــار اس آن با تغيرات فش

فضاى خارج عروقى كنترل مى گردد. ظرفيت افزايش 
توليد نسبتا" پائين (فقط تا 2 برابر) و بوسيله تحريك 
ــولين،هورمونهاى  ــتم نوروآندوكرين عمدتا" انس سيس
ــرد. آلبومين با  ــورت ميگي ــزول ص ــد و كورتي تيروئي
سرعت 9 تا 12 گرم در روز كاتابوليزه ميشود (برابر با 
ــرعت توليد ). در گرسنگى از كاتابوليسم آن كاسته  س
ميشود ودر اين شرايط اسيد آمينه لازم براى سنتز از 
ــم عضله تامين ميگردد. گرچه فكر ميكنند  كاتابوليس
ــد، اما بايد  كه آلبومين يك پروتئين داخل عروقى باش
ــارج عروقى 30 درصد  ــت كه ميزان آلبومين خ دانس
ــتر از داخل عروقى است. آلبومين در كاپيلرها از  بيش
ــيله ديفيوژن رد شده وارد فضاى  ــد آندوتليال بوس س
خارج عروقى و انترستيسيل ميگردد و از طريق مجارى 
لنفاتيك و مجراى توراسيك دو باره به خون بر ميگرد. 
غلظت آلبومين لنف حدود 80 درصدغلظت پلاسمائى 
آن مى باشد.4 الى 5 درصد آلبومين داخل عروقى در 
هر ساعت بدين طريق از گردش خون خارج مى شود، 
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نيمه عمر اين سيكل 16 تا 18 ساعت است.    
فونكسيون آلبومين: 

ــاى متعددى دارد  ــيون ه آلبومين در خون فونكس
ــا ايجاد  ــم حجم خون – ب ــد از: 1) تنظي ــه عبارتن ك
ــواد – حمل مولكولهاى  ــار انكوتيك. 2) انتقال م فش
ــل هورمون هاى محلول  ــا حلاليت كم در آب از قبي ب
ــن غير كونژوگه،  ــى، املاح صفراوى، بيليروبي در چرب
ــيدهاى چرب آزاد، ويتامينها، ترانسفرين، كاتيونها  اس
ــا.  ــره) و داروه ــيم،منيزيم و غي ( كلسيم،سديم،پتاس
ــون " نيز گفته  ــى خ ــن جهت به آلبومين " تاكس باي
مى شود. 3) بعنوان آنتى اكسيدان. 4) بعنوان يك بافر 
 Negative acute (5 .خون PH ــيد/باز كنترل اس
ــوان يك پروتئين  ــن بعن phase protein– آلبومي
ــيون ميگردد.                                                                                                                            ــى باعث تخفيف انفلاماس فاز حاد منف
ــل هيپوآلبومينمى : 1) كاهش دريافت پروتئين –  عل
ــوء جذب 2) كاهش سنتز – بيمارى  ــوء تغذيه، س س
ــتميك،  ــن (عفونت سيس ــاى مزم ــدى، بيماريه كب
ــاير  ــمى و س ــمى اتوايميون، لوس بيماريهاى رماتيس
ــون در حاملگى،  ــمها ). 3) پخش – رقت خ نئوپلاس
ــرم تراپى، مسموميت  ــيون بيش از حد ( س هيدراتاس
ــى،  ــه عروق ــش پرمابيليت ــا آب)، SIADH، افزاي ب
ــتگاه  ــش كليرانس 4) افزايش دفع : i) از راه دس كاه
ــت دهنده پروتئين. ــوارش از قبيل آنتروپاتى از دس گ
ــندرم نفروتيك.  ــارى منتريه. ii) از راه كليوى، س بيم
ــما بعلت نبود حفاظ  ــوختگى ها،تراوش پلاس iii ) س
ــم –  ــزى. 5) افزايش كاتابوليس ــتى. iv ) خونري پوس
ديسفونكسيون هورمونال گلوكوكورتيكوئيدها، بيمارى 
ــيمى درمانى،عفونت،  تيروتوكسيكوز، ش ــينگ،  كوش
ــيون و  ــت موتاس ــادرزادى بعل ــا. 6) م ــم ه نئوپلاس
وارياسيون ژنتيكى مانند Analbuminemia (نادر).                                         
تشخيص افتراقى هيپوآلبومينمى: هيپو آلبومينمى با 
منشاء كليوى با آزمايش ادرار مشخص مى شود. گاهى 
تشخيص بين علت كبدى از گاستروانتستينال مشكل 
ــرنخى از بيمارى كبدى (علائم كلنيكى  است، اگر س
ــگاهى ) بدست نيايد، اندازه گيرى گلوبولين  يا آزمايش
ــرم كمك كننده است. در بيمارى كبدى گلوبولين  س
ــه در آنتروپاتى از  ــت، درحاليك ــرم نرمال يا بالاس س

دست دهنده پروتئين معمولا" گلوبولين سرم كاهش 
مى يابد.

علل هيپرآلبومينمى: 
ــه بعلت دهيدراتاسيون ميباشد  1- تقريبا" هميش
ــوك 3 - مصرف  ــتند. 2 – ش بقيه علل ذيل نادر هس
هورمونهاى آنابوليك 4 - بستن تورنيكت بمدت طولانى 
ــفوزيون  ــرى (مصنوعى) 5 - ترانس ــل از خون گي قب

آلبومين.   

كاربرد آلبومين بعنوان يك تست فونكسيون كبد : 
ــرمى آلبومين ميتواند اندكسى از  ــطح س اگرچه س
ــاى متعددى  ــد، فاكتوره ــنتتيك كبد باش ظرفيت س
ــرمى آلبومين را مغشوش مى نمايند:   تفسيرغلظت س
ــه نرمال آلبومين  ــد ميتواند تا دو برابر حد پاي 1) كب
ــت توليد يا  ــبى ظرفي ــازد و در نتيجه كاهش نس بس

افزايش دفع آنرا جبران مى نمايد.
ــه اى دارد و در  ــه هفت ــن نيمه عمر س  2) آلبومي
نتيجه تغيير غلظت سرمى آن به آهستگى به تغييرات 

سنتز واكنش نشان مى دهد.
ــترا  ــاى اكس ــدن در فض ــن ب ــوم آلبومي  3) دوس
ــد باعث  ــش ميتوان ــرات پخ ــد و تغيي واسكولرميباش
تغييرات در غلظت سرمى آن گردد.                                             

ــر طولانى آلبومين اندازه  ــس با توجه به نيمه عم پ
ــيون  ــراى ارزيابى فونكس ــرمى آن ب ــطح س گيرى س
ــدى كارآمد نبوده  ــنتتيك كبد در بيمارى حاد كب س
و انديكاتور مطمئنى نيست. سطح سرمى آلبومين در 
ــيته داروئى و ايكتر  هپاتيت حاد ويرال، هپاتوتوكسيس
انسدادى در حد نرمال است. در آسيتى ها ممكنست 
ــنتز آلبومين در حد نرمال باشد اما بعلت پخش آن  س
ــان داده مى  ــرا" غلظت پائين نش ــم زياد ظاه در حج
ــارى كبد اختصاصى  ــود. هيپوآلبومينمى براى بيم ش
ــرم  ــا غلظت آلبومين س ــل بيماران ب ــت، در عم نيس
پائين با طبيعى بودن ساير تستهاى كبد بدنبال علت 
ــرمى  ــطح س غير كبدى براى هيپوآلبومينمى بود. س
ــيروز بطور تيپيك پائين مى باشد و در  آلبومين درس
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ــيت سطح سرمى  ــيروتيك با و يا بدون آس بيماران س
ــى دارد. در يك  ــى بيمارى هم خوان ــا پيش آگه آن ب
ــرم كمتر از  ــى هرگاه ميزان آلبومين س بيمار هپاتيت
ــتى مشكوك به بيمارى مزمن كبد  3g/dl باشد بايس
 PT ــيروز. ميزان آلبومين سرم پائين و بود از قبيل س
بالا حاكى از اختلال فونكسيون سنتتيك كبد ميباشد 
واگرهمراه با پلاكت پائين باشد حاكى از هيپراسپلنيسم 
ــت.                                                                           ــيروز اس ــه س ــال در نتيج ــيون پورت و هيپرتانس
ــبت آلبومين به گلبولين A/G Ratio در بيمارى  نس
هاى كبد : اين نسبت در حالت نرمال بيش از يك است. 
نسبت كمتر از يك بطور تيپيك بنفع استئاتوز كبد يا 
هپاتيت مزمن است. هر گاه اين نسبت بيش از 2 باشد 
به نفع بيمارى الكليك كبد است اما تشخيصى نيست.                                                                                                                       
ــبت آلبومين به گلبولين A/G Ratio در بيمارى  نس
ــبت بعلت افزايش  ــدى : كاهش اين نس هاى غير كب
گلبولين درجريان انفلاماسيون مزمن و در نئوپلاسمهاى 
لنفوسيت B از قبيل ميلوما و ماكروگلبولينمى والدن 
اشتروم ديده ميشود. افزايش اين نسبت يعلت كاهش 
ــابى  ــرم در بيماريهاى مادرزادى يا اكتس گلبولين س
ــود.               ميش ديده  وهيپوگاماگلبولينمى  آگاماگلبولينمى 
ــس تيرتين :  ــن  Pre Albuminيا تران ــره آلبومي پ
 -0/3 g/dl ــرم در حالت نرمال ميزان پره آلبومين س
ــت. چون نيمه عمر كوتاهى (2-3 روزه ) دارد  0/2 اس
ــرمى  ــاى كبدى زودترازآلبومين ميزان س در بيماريه
ــيون  ــن مييايد و ظاهرا" براى ارزيابى فونكس اش پائي
ــنتتيك كبد مناسبتر از آلبومين است اما متاسفانه  س
ــتفاده  تحت تاثير عوامل خارج كبدى قرار گرفته و اس
ــخيصى آنرا محدود ميسازد. بهر حال اندازه گيرى  تش
ــيته داروئى، هپاتيت  ــن در هپاتوتوكسيس پره آلبومي
ــتر  ــاد فولمينانت كاربرد دارد. از اين پروتئين بيش ح
ــوان معيارى براى ارزيابى وضعيت تغذيه اى بيمار  بعن

استفاده مى كنند. 

طرح تست هاى كبد
طرح تست هاى كبد را به 4 دسته تقسيم مى كنند :                                                                                     
ــا اختلال  ــداد ي ــت انس ــتاتيك : بعل ــرح كلس 1- ط
 ALP , Gamma ــراوى ــارى صف ــيون مج فونكس
Glutamyl transferase و بيليروبين بالا ميروند. 

داروهائى كه كلستاز ايجاد ميكنند عبارتند از قرصهاى 
ــين،  ــتروئيدهاى آنابوليك، اريترومايس جلوگيرى، اس
ــيلين – كلاولانيك اسيد، فلوكساسيلين،  آموكسى س

كلوپيدوگرل و ميرتازاپين.
ــيب هپاتوسيتها  ــلولار : بعلت آس 2- طرح هپاتوس
آمينوترانسفرازها بالا ميروند. ALP مختصرى افزايش 

مى يابد. 
ــاركوئيدوز  ــل، س  3- طرح انفيلتراتيو : از قبيل س
 ALP (بيمارى گرانولوماتوز) يا لنفوم همراه با افزايش
ــفرازها و  ــتند اما بيليروبين، آمينوترانس GGT , هس
زمان پروترومبين بالا نميروند.                                                                               
4- طرح مخلوط كلستاتيك و هپاتوسلولار : توسط 
ــل ترى متوپريم-  ــود از قبي بعضى داروها ايجاد ميش
سولفامتوكسازول، آمى تريپتيلين، نيتروفورانتوئين، و 

ترازودون. 

Prothrombin Timeزمان پروترومبين 
ــنتز مينمايد  مقدمه : كبد 11 فاكتور انعقادى را س
ــد از : فاكتورهاى 1 (فيبرينوژن)، 2، 5، 7،  كه عبارتن
ــن و كينينوژن با  ــره كاليكرئي 9، 10، 11، 12، 13، پ
ــنتز فاكتورهاى 2، 7،  وزن مولكولى بالا. كبد جهت س
9، 10 به ويتامين K نياز دارد. ويتامين K از دو طريق 
ــبزيجات و ميوه  ــود يكى از طريق غذا (س تامين ميش
جات ) و ديگرى از طريق سنتز توسط باكتريهاى روده 
ــن ويتامين محلول در چربى بوده و براى جذب  اى. اي
ــاج به املاح صفراوى و آنزيم پانكراس (  در روده احتي
ــه  ليپاز ) دارد. ميزان ذخيره ويتامين K بدن براى س

هفته مصرف كفايت مى كند.

انعقاد خون : 
ــار  ــدن فاكتورها و براه افتادن آبش ــت فعال ش جه
انعقاد مسيرهاى اكسترنسك و انترنسك و يك مسير 
مشترك نهائى وجود دارد. در مسيراكسترنسك فاكتور 
ــير انترنسك كينينوژن با وزن مولكولى بالا  7، در مس
(HMWK)، پره كاليكرئين، فاكتورهاى 12، 11، 9، 
ــترك نهائى فاكتورهاى 5، 10، 2، و  و 8، درمسيرمش
1(فيبرينوژن ) شركت مينمايند. تست اسكرين انعقاد 

.aPTT و PT خون عبارتند از
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تصوير 4-7

ــت PT فاكتورهاى  ــتPT : تس Pro-test يا تس
مسير اكسترنسك ( فاكتور 7 ) و مسير مشترك نهائى 
ــد. اين  ــى ميكن ــاى 5، 10، 2، 1 ) را ارزياب ( فاكتوره
ــمش كه پروترومبين (فاكتور 2 )  ــت بر خلاف اس تس
بايستى عامل اصلى در ارزيابىPT باشد، به فاكتور 7 
حساستر از پروترومبين است. بطوركلى تست PT به 
كمبود فاكتورهاى مسير مشترك نهائى كمتر حساس 
است. بعنوان مثال فيبرينوژن پلاسما بايستى كمتر از  
ــس  mg/dl 400- 200 ) گردد  mg/dl 100 ( رفران
ــت  تا هيپوفيبرينوژنمى اثر خود را بر PT بگذارد. تس
ــما با افزودن  ــول زمانى كه پلاس ــت از ط PT عبارتس
ــتين  ( تبديل پروترومبين به ترومبين –  ترومبوپلاس
ــيم (تبديل  ــپس با افزودن كلرور كلس مرحله 1 ) و س
ــه 2 ) به لخته تبديل  ــوژن به فيبرين – مرحل فيبرين
شود. عملا"تست را بصورت يك مرحله اى با يك معرف 
(reagent ) مخلوطى از ترومبوپلاستين+كلسيم انجام 
ــه متد براى انجام تست PT وجود دارد.                                                                                             مى دهند. س
 Armand : 1- متد استاندارد يك مرحله اى كوئيك

Quick در 1935 اين متد را ارائه نمود.

تصوير 4-8

ــانتريفوژ  ــيتراته ريخته با س ــه س ــون را در لول خ
ــما را با  ــپس پلاس ــدا ميكنند و س ــماى آنرا ج پلاس
ترومبوپلاستين و كلسيم مخلوط نموده ثانيه شمارى 
ــما منعقد گردد. حدود نرمال با متد  مى كنند تا پلاس
ــروزه 90 در صد  ــت. ام ــا 13 ثانيه اس ــك 10 ت كوئي
ــتفاده ميكنند.                                                                                              ــگاه هاى دنيا از اين روش اس آزمايش
ــت  ــابه تس 2- متد اورن : تكنيك انجام آزمايش مش
كوئيك است با اين تفاوت كه Paul Owren در 1959 
بمنظور رفع نارسائى هاى متد كوئيك به معرف، فاكتور 
5 و فيبرينوژن اضافه نمود با اين متد فقط فاكتورهاى 
وابسته به ويتامين K ( فاكتور 7، 10، 2 ) مورد ارزيابى 
ــرار ميگيرند. حدود نرمال با متد اورن 22/6- 17/4  ق
ثانيه است. اين متد بيشتر در كشورهاى اسكانديناوى 
(Nordic) وشمال غرب اروپا (Benelux) و ژاپن ( 
ــگاه هاى دنيا ) مورد استفاده است.                                                                                                                                              10 درصد آزمايش
 Point Of Care Testing( POCT ــد     3- مت
) : در اين متد از دستگاه پرتابلى شبيه دستگاه تست 
ــود. مكانيسم آزمايش شبيه متد  گلوكز استفاده ميش
ــت با اين تفاوت كه بجاى پلاسما از خون  كوئيك اس
ــون را از نوك  ــود. يك قطره خ ــتفاده ميش كامل اس
ــتگاه ميريزند در عرض  انگشت گرفته به محفظه دس
چند ثانيه INR/PT را مونيتور دستگاه نشان ميدهد. 
ــده كه  اين متد براى مونيتورينگ بيمارانى طراحى ش
 Oralبمدت طولانى تحت درمان ضد انعقاد خوراكى
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� Anticoagulant ) هستند. اين erapy (OAT
 Point ــتفاده در بالين بيمار متدى مناسب براى اس
OF Care (POC ) است. متد POCT در مقايسه 
ــتاندارد كوئيك و اورن داراى همخوانى  با متدهاى اس
ــتگاههاى  ــاى دس ــى از مزاي ــت. يك 0/96- 0/91 اس
ــت. خونريزى در  ــاق عمل اس ــتفاده در اط POC اس
ــت و ممكنست  حين جراحى يك پديده ديناميك اس
منجر به از دست دادن خون زياد و اختلالات انعقادى 
ــت رقت خون و مصرف فاكتورهاى انعقادى گردد.  بعل
ــفوزيون فراورده هاى خونى بايستى برمطالعات  ترانس
ــه نتيجه  ــد. در حاليك ــتوار باش ــادى مطمئن اس انعق
ــت در عرض  ــمارش پلاك ــش هموگلوبين و ش آزماي
ــت، مطالعات انعقادى استاندارد  ــر اس 15 دقيقه ميس
احتياج به چند ساعت زمان دارد. بنابراين در گذشته 
ــى در اطاق عمل  ــه تجويز فراوده هاى خون تصميم ب
ــاس  ــب در فقدان اطلاعات لابراتوارى و تنها بر اس اغل
ــورت ميگرفت. متد POCT اين  قضاوت كلنيكى ص
ــاى عمده انعقاد  ــكان را فراهم مياورد كه پارامتره ام
ــل در عرض چند دقيقه  ( PT,aPTT) در اطاق عم
ــريعا"  ــتگاههاىPOC ميتوان س ــاده گردد. با دس آم
ــل يك پديده  ــه خونريزى حين عم ــى نمود ك ارزياب
ــت يا بعلت كواگولوپاتى؟.  نرمال مربوط به جراحى اس
ــان و كم هزينه بوده و پزشك را  ــريع، آس اين متد س
قادر ميسازد با آگاهى تصميم به ترانسفوزيون فراورده 

هاى خونى نمايد.

نكات قابل توجه در آزمايش متد كوئيك و اورن
الف– متغييرهاى پره آناليتيكال : 

1- جهت خون گيرى كمپرسيون وريدى نبايستى 
بيش از 60 ثانيه طول بكشد.

ــود يا در  2- هر گاه خون از كاتتر هپارينه گرفته ش
ــار هپارين در يافت  ــاعت قبل بيم مدت كمتر از 6 س

نموده باشد ميتواند در نتيجه آزمايش تاثير بگذارد. 
ــد انعقاد مصرفى جهت نمونه خون مى تواند  3- ض
 WHO باشد، توصيه EDTA سيترات، اگزالات، يا
 mol/L) 3/2٪ ــيترات ــول س ــتفاده از محل ــه اس ب
ــمت سيترات و 9 قسمت  ــبت يك قس 0/109) به نس

خون است.
4- نگهدارى نمونه در حرارت اطاق در لوله هاى از 
جنس بوروسيليكات يا جدار سيليكونى نبايستى بيش 

ــد. اگر نمونه در ظرف پلى پروپيلن و  از 2 ساعت باش
ــود تا 24 ساعت ماندگارى  لوله واكئوم دارنگهدارى ش
ــيترات در نمونه خون اثر مهمى بر  دارد. 5- غلظت س
ــد (  نتيجه آزمايش دارد، هر گاه هماتوكريت بالا باش
ــود  تصوير 9-4) يا خون كمتر از حد به لوله ريخته ش
ــما بالا ميرود و براى خنثى  ــيترات در پلاس غلظت س
 PT ــيم اضافى لازمست و گرنه كردن آن كلرور كلس

بطور كاذب بالا نشان مى دهد.

تصوير 4-9 

ب– متغييرهاى آناليتيكال :
 1- ترومبوپلاستين مورد استفاده درتست از منابع 
طبيعى مانند مغز انسان، گاو، خرگوش، جفت انسان، 
ــتين نو تركيب است. نوع  ريه خرگوش يا ترومبوپلاس
ــتين بر نتيجه آزمايش تاثير دارد، بعنوان  ترومبوپلاس
ــانى و خرگوشى 25 درصد  مثال ترومبوپلاستين انس
ــه خيلى قابل  ــا هم اختلاف دارند ك ــه PT ب در نتيج

توجه مى باشد.
 37 oC ــيون نمونه بايستى در حرارت   2- انكوباس

باشد. 
3- تعيين نقطه پايانى آزمايش.                                               
ــدن  ــخيص لخته ش براى تعيين نقطه پايانى و تش
پلاسما از دتكتورهاى فتو اپتيكال، مكانيكى و الكتريكى 
ــتفاده مى كنند. هرگاه نمونه خون هموليز شده يا  اس
ليپميك يا ايكتريك باشد در سيستمهاى فتواپتيكال 
ــاى مكانيكى يا  ــتم ه ــا رخ مى دهد اما در سيس خط
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ــود ندارد.                                                                                               ــد POCT ) اين نقص وج ــى( مت الكتريك
 :(International Normalized Ratio (INR
ــوع رآژان ها، متدها، و آنالايزرها بديهى  با توجه به تن
است كه نتايج PT يكسان نخواهد بود. براى حل اين 
ــازى نتايج در سال 1983 كميته  معضل و يكسان س
بين المللى ترومبوز و هموستاز  ( ICTH ) و كميته 
ــازى هماتولژى( ICSH ) و   بين المللى استاندارد س
ــازى نتيجه  ــتاندارد س WHOيك پروتوكل براى اس
ــق اين پروتوكل تمام رآژان هاى  PT ارائه كردند. طب
ــان بايستى كاليبره  ــازندگان جهت ارائه نتايج يكس س
گردند. دراين طرح ترومبوپلاستين نو تركيب با منبع 
ICTH بعنوان رفرانس بين المللى انتخاب شد و ساير 
سازندگان موظف شدند محصول خود را با آن رفرانس 
 International ــك ــره نمايند و در نتيجه ي كاليب
ــول  ــر محص ــراى ه Sensitivity Index ( ISI ) ب
ــان ميدهد كه يك نمونه  رآژان تعيين گرديد. ISI نش
ــتين با نمونه استاندارد بين المللى به چه  ترومبوپلاس
ــت و باين ترتيب INR خلق  ــبتى قابل قياس اس نس

گرديد. 
INR = ( PT Test /PT Normal )isi 

ــد.   رآژان رفرانس WHO داراى1ISI =  مى باش
ــازنده حساسيتى برابررفرانس داشته  اگر رآژان يك س
باشد 1ISI =  خواهد داشت. اگر رآژان كارخانه سازنده 
ــد  ISI بيشتر  ــيت نسبتا" كمترى داشته باش حساس
ازيك خواهد داشت وآزمايش با اين رآژان نتيجه اش 
ــدن زمان PT خواهد بود. ISI سازندگان  كوتاهتر ش
 WHO ــد. طبق پروتوكل ــب بين 1 تا 2 مى باش اغل
ــتى تاثيرات آناليتيكال كمتر  در محاسبه INR بايس
 INR ــكال كمتر از ــورش ( bias ) آناليتي از ٪5و ت
ــزان نرمال INR در يك فرد  ــد. مي units 0/2± باش
ــت. هدف از طراحى INR اين  ــالم 0/9تا 1/3 اس س
ــگاهها بدون توجه به نوع آنالايزر،  بود كه تمام آزمايش
رآژان و متد آزمايش داراى نتايج يكسان و قابل تكرار 
در آزمايشگاههاى ديگر باشد. متاسفانه شواهد زيادى 
ــت وعليرغم  ــول به اين هدف اس ــى از عدم حص حاك
ــيون بين المللى هنوز اختلافات  تلاش براى كاليبراس
عمده اى بين كيت هاى مختلف وجود دارد. در عمل 

INR با بسيارى از مشكلات غيرقابل پيش بينى روبرو 
گرديده و براى هارمونى هنوز خيلى مانده است.   

    مقايسه متد كوئيك با متد اورن:
ــاى 7، 5،10، 2،  ــك فاكتوره ــد كوئي  1) در مت
ــوژن و در متد اورن فقط فاكتورهاى انعقادى  وفيبرين
وابسته به ويتامين K (فاكتورهاى 7، 10، و 2 ) مورد 
ــد اورن براى  ــد، باين جهت مت ــى قرار ميگيرن ارزياب
 (OAT( oral anti coagulant ــه  ك ــى  بيماران
ــبتر است. 2) مهمترين اختلاف  مصرف ميكنند مناس
تكنيكى، غلظت پلاسما در مخلوط آزمايش مى باشد، 
در متد كوئيك 33٪(ml5/0 پلاسما + ml1 معرف) 
 2/85 ml + ــما ــد اورن  ml)5٪ 1 0/5 پلاس و درمت
ــود متد كوئيك (در  ــت و اين سبب مى ش معرف) اس
ــيارى از متغييرهاى پره  ــه با متد اورن ) به بس مقايس
ــماى بيمارى كه  ــتر گردد. 3) پلاس آناليتيكال حساس
ــاى انعقادى  ــاوى فاكتوره ــرف ميكند ح OAT مص
ــت كه افزايش اينها باعث  ــر فعال ( پروفاكتور ) اس غي
ــش كاذب INR ميگردد، در حاليكه انعقاد خون  افزاي
ــن جهت در  ــت بدي ــته اس ــه فاكتورهاى فعال وابس ب
ــود با وجوديكه INR در  ــاهده ميش بعضى موارد مش
ــد ترومبوآمبوليسم  حد متعارف درمانى 2 تا 3 مى باش
اتفاق ميافتد. بااينحال چون در متد اورن غلظت نمونه 
ــت  تاثير فاكتورهاى غير فعال  ــما كم (٪5) اس پلاس

كمتر است.

: INR/PT علل افزايش 
 1 - بيماريهاى كبد.

ــن K– بعلت كمبود تغذيه اى   2 - كمبود ويتامي
نادر بوده و اغلب بعلت كلستاز مزمن، بيمارى پانكراس 

و سوء جذب مى باشد 
ــتفاده از عوامل ضد انعقاد- مانند هپارين و  3 - اس

وارفارين
                 DIC – 4 

ــون : از  ــت كننده در خ ــل ممانع ــود عوام 5 - وج
ــى كوآگولانت  ــن 3، لوپوس آنت ــى ترومبي ــل آنت قبي
ــر اختصاصى نظير  ــت كننده هاى غي ( lac )، ممانع
آنچه دراختلالات لنفوپروليفراتيو، اختلالات پروتئين 
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مونوكلونال ديده مى شود.

 : INR/PT علل كاهش
1 - داروئى- ويتامين K، گلوتتميد، استروژنها، گريزوفولوين، دى فن هيدرامين. 

2 - ترومبوفلبيت – هر گاه INR = 0/5  باشد به فكر وجود لخته در عروق خونى باشيم.                                            
 : INR/PT كاربرد تست

ــيون دهليزى، انفاركتوس قلبى و  ــت جهت مونيتورينگ بيماران دچار فيبريلاس ــترين كاربرد اين تس 1) بيش
ــگيرى از ترومبوآمبوليسم شريانى و  ــت كه از OAT براى پيش دارندگان دريجه هاى مصنوعى مكانيكى قلب اس

وريدى استفاده مى كنند. 
2) ارزيابى بيماران قبل از عمل جراحى. 

3) ارزيابى بيماران كبدى.                              

INR/PTدر بيمارى هاى كبد : 
ــيون سنتتيك كبد است. زيرا در بيمارى كبدىPT هنگامى  ــاس جهت فونكس  INR/PTيك ماركر غير حس
ــنتتيك كبد از بين رفته باشد.INR  براى نشان دادن اختلالات  ــيون س ــود كه بيش از ٪80 فونكس مختل ميش
جزئى كبد باندازه كافى حساس نيست، بدين جهتPT در بيمارى كبد بهتر از INR است، زيرا تغييرPT بيش 
از 2 ثانيه ميتواند به نفع تغيير فونكسيون كبد باشد. فاكتور 7 نيمه عمر كوتاهى (6 ساعت ) دارد و به تغييرات 
سريع در فونكسيون سنتتيك كبد حساس است، از اينرو در بيمارى هپاتوسلولر حاد و مزمن PT ميتواند بعنوان 
ــموميت با  ــش بينى بكار رود.  PTيكى از پيش بينى كننده هاى عاقبت بيمارى در موارد مس ــك انديكاتور پي ي
ــد. در بيمارى هپاتوسلولر حاد بدتر شدن PT حاكى از افزايش احتمال  ــتامينوفن و هپاتيت الكلى حاد ميباش اس
ــت. در هپاتيت حاد ويرال  PTنرمال يا مختصرى افزايش مى يابد. در بيمارى متاستاتيك  ــائى حاد كبد اس نارس
 PT نرمال است مگر اينكه توده متاستاتيك باعث انسداد صفراوى گردد. در سيروز خفيف تا متوسط PTكبدى
ــيروتيك و ايكتريك ميتواند بعلت نارسائى هپاتوسلولر يا كمبود  ــت. طولانى شدن PT در يك بيمار س نرمال اس
ــاعت پس ازتزريق 5 تا 10 ميلى گرم ويتامين K ميزان PT نرمال يا حداقل 30٪  ــد. اگر 24 س ويتامين  Kباش
 PT.بهتر شود. نشانه فونكسيون خوب پارانشيم كبدى است و اگر جواب ندهد حاكى از عاقبت بد بيمارى ميباشد
بعنوان يكى از انديس هاى پيش بينى كننده بيمارى مزمن كبد در نمره بندى چايلد- پو مورد استفاده است.                   

 نمره بندى فونكسيون كبد توسط كلاس Child – Turcotte اصلاح شده بوسيله Pugh :جدول 4-5

012نمره

كمتر از g/dl2/8 g/dl 3/5- 2/8بيشتر از/dl 3/5آلبومين
بيشتر از  mg/dl3 mg/dl 3- 2كمتر از  mg/dl 2بيليروبين

PT بيشتر از 6 ثانيه4 تا 6 ثانيهكمتر از 4 ثانيهطولانى شدن

مقاومقابل كنترلنداردآسيت
مقاومقابل كنترلنداردآنسفالوپاتى
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ــت. با  ــاده  بنام « Child class »معروف اس ــيله Pugh  بطور س ــده بوس كلاس چايلد- توركات اصلاح ش
شمارش نمرات

5< or 5 = Class C         4 – 2 = Class B       0 = Class A

كلاس ها نشان دهنده شدت اختلال فونكسيون كبد است. در كلاس A پيش آگهى خوب و در كلاس C پيش 
بينى عمر محدود است. با نمرات كلاس چايلد ميتوان طول عمر بيمار ومرتاليته جراحى در بيماران سيروتيك و ساير 
 A بيماريهاى كبد را پيش بينى نمود. بعنوان مثال در جراحى شكمى الكتيو مرتاليته حول و حوش عمل در كلاس
با درصد پائين، در كلاس B 10 تا 20 درصد و در كلاس C حدود 50 درصد ميباشد.                                                        

ارزيابىINR/PT طولانى بدون توجيه كلنيكى : 
قدم اول – بررسى علل پره آناليتيكال. قدم دوم – تكرار آزمايش بمنظور حذف آرتيفكت هاى پره آناليتيكال. اگر 
باز INR/PT طولانى باشد. قدم سوم – كنترل متغييرهاى آناليتيكال.اگر باز INR/PT طولانى باشد. قدم چهارم 
– مخلوط كردن پلاسماى بيمار با پلاسماى سالم به نسبت 50:50 ميباشد، و با آن تست را انجام ميدهند، اگر تست 
نرمال گردد، كمبود يك يا چند فاكتور مطرح است. اگر بطور جزئى اصلاح گردد يا اصلا" اصلاح نگردد مطابق است 

با وجود ممانعت كننده انعقاد از قبيل لوپوس آنتى كوآگولانت، آنتى بادى خنثى كننده يك فاكتور خاص.
گاسترين سرم

اندازه گيرى گاسترين سرم در صبح ناشتا انجام مى دهند. اگر بيمار PPI,s مصرف مى كند يك هفته قبل از تست 
قطع گردد. افزايش گاسترين سرم در انسداد خروجى معده، زخم پپتيك و بخصوص در سندرم زولينگراليسون ديده 
مى شود. براى تائيد تشخيص سندرم زولينگراليسون تست تحريك با سكرتين انجام مى دهند. ميزان گاسترين بيش 

از 120پيكوگرم/ ميلى ليتردر پاسخ به سكرتين براى گاسترينوما تشخيصى است. 
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توصيف بيماري ويروسى ابولا
ــناخته شــده است، يك بيماري  بيمارى ويروس ابولا (EVd) ،كه قبلا به عنوان تب خونريزي دهنده ابولا ش
ويروسى با درجةكشندگى شديد در انسان است. ميزان كشندگى اين بيماري تا 90 ٪ نيز مى رسد .اين بيماري 
براي اولين بار در روستا هاي مركز و غرب آفريقا، در نزديكى جنگلهاي انبوه مناطق گرمسيري رخ داده است 

. ابولا ، يك بيماري زئونوز بوده و از حيوانات به انسان سرايت مى كند.
ابولا اولين بار در سال 1976 در NzaraU ، سودان ، و Yambuku(جمهوري دموكراتيك كنگو( بصورت 
ــتاي واقع در نزديكى رودخانه ابولا  دو مورد همه گيري همزمان ديده شــد . بار دوم همه گيري در يك روس

رخ داد. به همين علت بيماري به نام ابولا نام گذاري شد.

تصوير 1: عكسبرداري با ميكروسكوپ الكترونيك از ويروس ابولا

بيمارى ابولا

دكتر محمدرضا سربازى
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ويروس شناسى
ــراه با (lovirus�) اعضاى   Marburgvirus هم
خانواده فيلوويريده  يكى از Ebolavirus  3 مى باشد. 
Cuevavirusو  Ebolavirus شامل 5 گونة متمايز 

است: 
(BDBV) ebolavirus Bundibugyo .1

 (EBOV) ebolavirus .2. زئير
3.رستون

(SUDV) ebolavirus4. سودان 
.(TAFV)Taiforest ebolavirus .5

ــل اصلى ايجاد  BDBV، EBOV و SUDV عوام
ــتند، در حالى  ــارى EVd در آفريقا هس ــان بيم طغي
ــه  RESTV   و TAFV تاكنون ايجاد همه گيرى  ك

نكرده اند.
 گونه RESTV  در فيليپين و جمهوري خلق چين، 
ــان ها را آلوده كند ،  ــده است و قادر است انس ديده ش
ــان به علت اين  ــا هيچ مورد بيماري يا مرگ در انس ام

ويروس گزارش نشده است. 

تصوير 2: پراكندگى ويروس ابولا در آفريقا

راه انتقال
ــانى از طريق  انتقال ابولا از حيوانات به جمعيت انس
تماس نزديك با خون، ترشحات بدن ، ارگان و يا ساير
ــات صورت مى گيرد . در آفريقا،  مايعات بدن حيوان

انتقال عفونت از طريق دست زدن به شامپانزه آلوده،

ــز كوهى و  ــوار ، ميمون، ب ــل، خفاش ميوه خ گوري
خارپشت به انسان نيز گزارش شده است.

ــتقيم  ــان به روش تماس مس ــان به انس ابولا از انس
ــاي مخاطى) با خون،  ــت زخمى يا غش (از طريق پوس
ترشحات ارگان هاي داخلى و يا ساير مايعات بدن افراد 
آلوده و تماس غير مستقيم با محيط آلوده به اين مايعات 
ــه ،  ــرفه يا عطس و نيز از طريق ذرات مخاطى هنگام س
انتقال مى يابد همچنين انتقال بيمارى در مراسم كفن 
ــانى كه به  و دفن كه در آن تعدادى از عزاداران يا كس
ــوى مردگان مشغولند، و تماس  مستقيم با  كار شستش

بدن آلوده متوفى دارند ، ديده شده است.
ــه اند . اين  ــارى بهبود يافت ــه از اين بيم ــى ك مردان
ــا 7 هفته بعد  ــع منى خود ت ــق ماي ــروس را از طري وي

منتقل مى كنند.
ــا خوك آلوده به  ــه در تماس با ميمون ي ــى  ك كارگران
ebolavirus رستون بوده اند ، مبتلا به عفونت بدون 
ــده اند بنابراين، به نظر مى رسد  ــانه هاى بالينى ش نش
RESTV كمتر قادر به ايجاد بيماري در انسان نسبت 
به ساير گونه اى ابولا مى باشد.با اين حال، تنها شواهد 
ــالم  ــال س موجود در اين باره مربوط به مردان بزرگس
ــت اين گونه از ويروس قادر به بيمار  است و ممكن اس
ــانى مانند افراد در معرض  ــاير گروههاي انس كردن س
ــه بيماريهاى  ــى بدن ، افراد مبتلا ب ــر كاهش ايمن خط

زمينه اى ، زنان  باردار و كودكان باشد.

 
تصوير 3: چرخة انتقال ويروس ابولا
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علائم و نشانه ها
ــى حاد است كه ، اغلب با  EVD يك بيماري ويروس
شروع ناگهانى تب، ضعف شديد ، درد عضلانى، سردرد 

و گلودرد مشخص مى شود.
از نشانه هاي ديگر اين بيماري مى توان به استفراغ، 
اسهال، بثورات جلدى ، اختلال كليه و كبد ، در بعضى 

موارد خونريزى داخلى و خارجى اشاره كرد.
ــش تعداد  ــامل كاه ــگاهى ش ــاي آزمايش ــه ه يافت
ــا و  افزايش آنزيم هاى  ــفيد و پلاكت ه گلبول هاي س
ــانى كه به اين ويروس آلوده مى  ــد كس كبدى مى باش
شوند ، مى توانند تا مدتهاي طولانى ويروس را از طريق 
ــحات داخلى بدن خود دفع  كنند. در يك  خون و ترش
مورد ويروس ابولا از مايع منى مردى پس از 61 روز از 

شروع بيمارى در آزمايشگاه ، جدا شد

تصوير 4: تظاهرات پوستى بيماري ابولا

دوره نهفتگى 
بطور متوسط از ورود ويروس به بدن تا شروع علائم2 

تا 21 روز است .

تشخيص افتراقى 
ساير بيماريهائى كه قبل از تشخيص EDV بايد مد 

نظر قرار گيرند عبارتند از :
ــيگلا،  وبا ، لپتوسپيروز، طاعون،  مالاريا ، حصبه، ش
ريكتزيوز، تب راجعه ،مننژيت،هپاتيت و ديگر تب هاي 

خونريزى دهنده ويروسى .

تشخيص پاراكلينيك
ابتلا به عفونت ويروس ابولا را مى توان در آزمايشگاه 
ــا مانند موارد زير،  ــت ه از طريق انواع مختلفى  از تس

تشخيص داد:

 Enzyme-linked Immunosorbent
Assay(ELISA)  -    Antibody- capture

Antigen Detection Tests  آنتى ژن تستهاى 
           Serum Neutralization Test   - ــخيصى  تش

آزمون خنثى سازى سرم- 
-               RT-PCR

ميكروسكوپ الكترونى  -
كشت ويروس   -

تذكر مهم :
 نمونه هاى تهيه شده از بيمارى شديدا آلوده كننده 
بوده و خطر زيست محيطى بسيار بالايى دارند. آزمايشها 
بايد در آزمايشگاههاى با قدرت  مهار ويروس بالا  انجام 
شود( توصيه به آزمايشگاههاى با درجه زيستى  ايمنى 

2 يا 3 )

تصوير 5: آزمايشگاه با درجه زيست ايمنى بالا
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واكسيناسيون و درمان
ــنى براي EVD  معرفى نشده است.  تا كنون واكس
ــوده، اما هيچكدام  ــن در حال آزمايش ب چندين واكس

براي استفاده بالينى مجاز نمى باشد .
ــامل مراقبت هاي ويژه  درمان ، نگه دارنده بوده و ش
ــتفاده از مايع درمانى  ــيون و اس ، مبارزه با دهيدراتاس
خوراكى با محلول هاي حاوي الكتروليت ها و همچنين 
مايعات داخل وريدي مى باشد . درمان اختصاصى ضد 

ويروسى وجود ندارد.

ابولا در حيات وحش
ــان ويروس ابولا مى  ــى كه در طبيعت ميزب حيوانات
باشند؛ در آفريقا ، خفاش ميوه، ميزبان اين ويروس مى 
باشد ، در نتيجه، توزيع جغرافيايى Ebolavirusesبا 

توزيع جغرافيايى خفاش ميوه همپوشانى دارد.

ويروس ابولا در حيوانات 
ــه EBOV و  ــولا از گون ــيوع اب ــال 1994، ش از س
ــده  ــاهده ش ــامپانزه ها وگوريل ها مش TAFV در ش

است.
ــت كه شيوع بيمارى هاى  RESTV باعث شده اس
 Fascicularis) ــديد در نوعى ميمون هاى EVd ش
macaca)  پرورشى در فيليپين  ديده شود. همچنين 
ويروس در ميمون ها ى وارد شده از فيليپين به آمريكا 
ــده  ــال 1989 ، 1990 و 1996 ديده ش و ايتاليا در س

است.

تصوير 5: ميمون ماكاكا

ــروس RESTV در طول چند  ــال 2008، وي از س
ــق چين و  ــوك ، در جمهورى خل ــرى در خ ــه گي هم
فيليپين تشخيص داده شده است .عفونت بدون علامت 
ــى تلقيح تجربى  ــت ول ــده  اس در خوك ها گزارش ش

RESTV نمى تواند در خوك بيمارى ايجاد كند.

پيشگيرى و كنترل
ــد عفونى مكانهاى نگه  ــز كردن معمول و ض 1- تمي
ــديم و يا  ــون (با هيپوكلريت س ــوك و يا ميم دارى خ
ــازى ويروس  ــاك كننده )در غير فعال س ــر مواد پ ديگ

مؤثر باشد.
ــيم ، محل بايد  ــكوك باش اگر به طغيان بيمارى مش
ــده ، حيوانات آلوده جمع آورى شده و  فوراً قرنطينه ش
بر دفن يا سوختن لاشه ها نظارت كامل صورت گيرد.

2- به منظور كاهش خطر انتقال بيمارى از حيوان به 
انسان ممكن است محدود يا ممنوع كردن نقل و انتقال 
ــردن انتقال حيوانات از  ــد. محدود ك حيوانات لازم باش
ــترش اين  ــه مناطق ديگر ، ميتواند گس ــزارع آلوده ب م

بيمارى را كاهش دهد 
ــن انسانى ،بالا بردن  3- در نبود درمان موثر و واكس
ــطح آگاهى عمومى در مورد بيمارى ابولا و آموزش  س
اقدامات حفاظتى بصورت همگانى ، بهترين راه كاهش 
ــر ابتلا به عفونت  ابولا در افراد و همچنين كاهش  خط

مرگ و ميراين بيمارى مى باشد.
4- خودداري از تماس با حيوانات آلوده مثل خفاش 
ميوه خوار يا ميمون و خودداري از مصرف گوشت خام 
ــگيري از بيماري مى  ــير خام از ديگر راههاي پيش و ش

باشد.
ــتكش و ديگر  5- تماس با حيوانات آلوده بايد با دس

لباس هاي محافظ مناسب انجام شود.
6- در طى طغيان بيماري گوشت بايد قبل از مصرف 
ــود و از مصرف گوشتهاي نيم پز  به طور كامل پخته ش

مانند كباب خودداري شود.
ــان به انسان در جامعه با  7- كاهش خطر انتقال انس
كاهش تماس مستقيم يا نزديك با افراد آلوده، به ويژه 

با مايعات بدن افراد آلوده ارتباط مستقيم دارد.
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ــتان ها و مراكز درمانى بايد از تماس  8-  در بيمارس
فيزيكى نزديك با بيماران مبتلا به ابولا اجتناب شود.

ــايل حفاظت فردي مناسب بايد  9- دستكش و وس
ــتفاده شود همچنين بيماران  در مراقبت از بيماران اس
در اتاق هاي ايزوله نگه داري شوند . پرسنل درمانى در 
ــه Intubation احتياج  پيدا كند  صورتى كه بيمار ب

مى بايد حتما از ماسك N 95 استفاده كنند.
ــتن دست ها به طور منظم پس از بازديد  شس  -10
از بيماران در بيمارستان، و همچنين پس از مراقبت از 

بيماران در خانه مورد نياز است.
ــامل  ــتاندارد ديگر ش ــى اس ــات احتياط 11- اقدام
ــتيك و صدمات ناشى از ديگر  ــگيري از نيدل اس پيش
ــايل نوك تيز، و مجموعه اي از كنترل هاي زيست  وس
ــى از عوامل موثر در كاهش خطر انتقال بيماري  محيط

است.
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موارد خاص در ساركوئيدوز

سندرم لوفگرن
ــك سوئدى در 1941  لوفگرن  (شكل 4-1) پزش
ــندرمى را شرح داد مركب از اريتمانودوزوم  همراه  س
ــدن غدد لنفى هيل ريتين (BHL)   كه  با بزرگ ش
به نام او معروف شد. اين مجموعه معمولاً با آرتريت و 
پرى آرتريت مفاصل بزرگ مخصوصاً مچ پاها و زانوها 
ــرح در پايين) و تب همراه است.  و اريتمانودوروم (ش
اين سندرم خصوصياتى دارد كه آن را از ساير اشكال 
ــازد. به اين جهت بعضى  ــاركوئيدوز متمايز مى س س
ــد. از جمله اين  ــته ان ــارى متمايزى دانس آن را بيم
ــير حاد بيمارى است و معمولاً همراه  خصوصيات س
ــمپتوم هاى عمومى مانند تب و كسالت و  است با س
درد مفاصل. سندرم لوفگرن بيشتر در اسكانديناويان 
ــكا (از تيره  ــده امري ــتان ايالات متح ــفيد پوس و س
اروپاييان) يا به اصلاح قفقازيان Caucasians ديده 
ــود (منظور از Caucasians تيره اى از نژاد  مى ش
ــت كه هزاران سال قبل از  ــفيد هند و اروپايى اس س
ناحيه قفقاز به طرف غرب اروپا و سپس به قاره امريكا 

دكتر كاظم آملى
استاد كروه بيماريهاى داخلى (ريه) دانشگاه علوم پزشكى تهران 

سـاركـوئيدوز  (قسمت چهارم)

ــامل  ــرت كرده اند و نيز اكثريت اروپاييان را ش مهاج
ــياهان امريكا كمتر ديده مى شود.  ــود). در س مى ش
ــت و معمولاً كمتر از 2 ماه  ــبتاً حاد اس ــير آن نس س
ــد و بهبود مى يابد، ولى عود مى كند.  طول مى كش
ــمالى بيشتر بروز مى كند  در فصل بهار در نيمكره ش
و در نيمكره جنوبى در ماه هاى مربوطه مقابل يعنى 
به طرف (پائيز) (36). در راديوگرافى ريتين در حدود 
 Stage II و در 80٪ موارد با Stage I 80٪ موارد با
همراه است. در لاواژ آلوئولر (BAL) تعداد لنفوسيت 
ــت. يك بررسى در  ــبت CD8/CD4 بالاس ها و نس
ــت كه موارد فاقد اريتمانودوزوم  سوئد نشان داده اس
ــندرم لوفگرن قرار دارد. در  را نيز مى توان در زمره س
زنان اريتمانودوزوم بيشتر ديده مى شود و در مردان 
التهاب مفصل مچ پا بيشتر بوده است (37). در اينجا 
ــترى داده مى  ــاره اريتمانودوزوم توضيحات بيش درب

شود. 
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ارينماتودوزوم 
يك التهاب مشخص ولى غير اختصاصى در پوست 
است، به صورت مناطق اريتماتو و ندول هاى دردناك 
ــتى بيشتر در سطح قدامى ساق پاها، در دو  زير پوس
طرف ولى در زانو و ران و اندام هاى فوقانى و تنه نيز 
ممكن است بروز كند. ندول ها به قطر 1 يا 2 سانتى 
ــوند. در زنان جوان  ــتراند و لمس مى ش ــر و بيش مت
ــت. شروع  ــتر بروز مى كند و در مردان كمتر اس بيش
ــالت و درد همراه است.  ــت و با تب و كس آن حاد اس
ــت و پس از چند هفته  ــير آن نيز معمولاً حاد اس س
خود به خود يا با درمان فروكش مى كند. آسپيرين و 

داروهاى NSAID آن را تخفيف مى دهند.
ــتروئيدها هم مؤثراند ولى در اين مورد  كورتيكوس
ــت و  ــتند. از نظر بافتى در پوس معمولاً ضرورى نيس
ــت انفيلتراسيون سلول هاى  در بافت چربى زير پوس
التهابى (در ابتدا پولى نوكلئرها و سپس لنفوسيت ها 
و هيستيوسيت ها) ايجاد مى شود. تشكيل گرانولم و 
سلول هاى giant نادر است و به اين جهت بيوپسى 

توصيه نمى شود و بى مورد است. 
اريتمانودوزوم علت واحدى ندارد و بر حسب شرايط 
همراه با علل مختلفى ديده مى شود. در مناطقى كه 
سل شايع است: در مبتلايان به اين بيمارى بروز مى 
كند و در مناطقى كه سل كنترل شده و ساركوئيدوز 
ــت از  ــاى آن را گرفته اس ــر اپيدميولوژيك ج از نظ
ــى رود. علل ديگر آن  ــمار م تظاهرات مهم آن به ش
ــترپتوكوكى و عفونت  هاى  عبارتند از: گلودردهاى اس
ديگر از جمله سيفيليس و جذام و تولارمى و بيماريهاى 
ــى ديوايدوميكوز و  ــيتوز و كوكس قارچى )هيستيوس
بلاستوميكوز) و ويروسى و بيمارى هاى غير عفونى و 
التهابى روده و نيز در آبستنى و پس از مصرف برخى 
ــولفوناميدها. شيوع اريتمانودوزوم  داروها از جمله س
ــى 13٪ بوده است. اما  ــاركوئيدوز در دو بررس در س
ــر از 10٪ موارد ديده  ــى ها كمت ــياهان و ژاپن در س
شده است (در سرى بيماران نگارنده 11/2٪ بيماران 
ــودوزوم مراجعه كرده اند). تظاهر حاد اين  با اريتما ن
پديده نشانه خوش خيم بودن آن است اما در اقليتى 
از بيماران ممكن است سير طولانى و مزمن پيدا كند. 

اين موارد معمولاً با ساير ضايعات مزمن ساركوئيدوز 
همراه اند. 

ــى تظاهرات  ــت با برخ ــودوزوم ممكن اس اريتمان
پوستى ناشى مكانيسم هاى ايمنى ديگر اشتباه شود، 
ــط قرن  از جمله با اريتما ايندوراتوم بازن كه در اواس
ــك فرتنسوى 1878- ــيله بازن  (پزش نوزدهم به وس

ــرادف با  ــن عارضه را م ــد. اي ــرح داده ش 1807) ش
ــته اند و به صورت تورم پوست  ــل دانس تشخيص س
ــاق پاها همراه با  ــمت هاى تحتانى س ــتر در قس بيش
ندول هايى به رنگ بنفش (شكل 21-1، صفحه 40) 
ــتر در زنان ميانسال ديده مى  ــود. بيش شروع مى ش
ــود و ممكن است اولسر ايجاد كند. در ميكرسكپى  ش
سلول هاى التهابى در زير پوست شامل هيستيوسيت 
ها و سلول هاى giant ديده مى شوند و با نكروز در 
ــت. شرايين و وريدها نيز مبتلا  بافت چربى همراه اس
ــوند و ممكن است در آن ها ترمبوز پيدا شود.  مى ش

گاهى گرانولم نيز ديده مى شود. 
نكروتايزينگ ساركوئيد آنژى آيتيس 

اين بيمارى در 1973 به وسيله ليبو  شرح داده شد 
كه مشخص مى شود با واسكوليت و پيدايش گرانولم 
ــخصات  ــر در راديوگرافى ريتين. مش ــر ندول و تصاوي

بافتى آن به شرح زير است: 

سررعوثپدوژ 
1- وجود يك واسكوليت گرانولوماتو در شريان ها 

و وريدها 
2- گرانولم هاى بهم آمده بدون نكروز در برنش ها 

و برنشيول ها و ريه
3- فيبروز به درجات مختلف 
4- نكروز وسيع پارانشيم ريه. 

ــتميك در كار نيست. ابتلا  ــكو ليت سيس اما واس
پرده جنب نيز گزارش شده و به نظر مى رسد بيش از 
ساركوئيدوز تى پيك ديده شود. اين مجموعه را گونه 
ــخصات بالينى و  ــاركوئيدوز دانسته اند. مش اى از س
 nodular راديوگرافيك آن به عارضه ديگرى به نام
ــباهت دارد كه مشخص مى شود با  sarcoid نيز ش
ندول هاى فوكال از توده هاى گرانولم و بافت همبند 
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هيالى نيزه. پيش آگهى هر دو خوب است و به درمان 
ــر دو نوعى از  ــيد ه ــخ مى دهند. به نظر مى رس پاس

ساركوئيدوز باشند. 

ساركوئيدوز در كودكان 
ــه نيز گزارش  ــاركوئيدوز در كودكان 2-3 ماه س
ــنين قبل از بلوغ  ــت (34) اما بيشتر در س ــده اس ش
ــود. هر چه كودك از سن  و در نو بالغين ديده مى ش
شروع بلوغ بيشتر فاصله داشته باشد احتمال بروز آن 
ــيدانس ساركوئيدوز در كودكان را تا  كمتر است. انس
1 درصد هزار كودك ذكر كرده اند ولى قاعدتاً بيشتر 
است زيرا بدون علامت است. در سياهان امريكا بيشتر 
ــت. در دانمارك در جمع آورى و ثبت  ديده شده اس
موارد ساركوئيدوز در كل كشور از 5536  بيمار مبتلا 
ــال داشته  ــاركوئيدوز 48 كودك كمتر از 15 س به س
ــد (35) يعنى 0/86٪ كل مبتلايان به اين بيمارى.  ان
ــدن و  ــتگى و لاغر ش علت مراجعه اين كودكان خس
تب بوده است. در امتحان بالينى لنفادنوپاتى و علائم 
ــى و ضايعات كبدى و پوستى و ناهنجارى هاى  تنفس
ــتم اعصاب مركزى و مفصلى يافت  ــمى و سيس چش
ــت. ضايعات كبدى بدون علامت بوده اند.  ــده اس ش
ــوى در 71٪ موارد در Stage I و ٪6/3  ضايعات ري
ــط يك مورد در  ــده اند و فق ــده ش در Stage II دي
Stage III بوده است. ضايعات تخريبى و فيبروتيك 
نداشته اند. تشنج در كودكان بيشتر و ابتلا قلب كمتر 
ــت. دردهاى مفصلى در 20٪ مبتلايان ذكر  بوده اس
ــتميك استخوان به ندرت  شده است. ضايعات سيس
گزارش شده است. تفاوت هايى كه در شدت بيمارى 
بين كودكان و بالغين ديده مى شود مى تواند نتيجه 
ــنين كودكى و نبودن  ــان ابتلا در س ــاه بودن زم كوت
ــات و نيز مرهون  ــرفت ضايع فرصت كافى براى پيش

تشخيص به موقع مى باشند. 

ساركوئيدوز در سالخوردگان
ــاركوئيدوز به سن پيرى مى رسند  مبتلايان به س
ــاركوئيدوز پس از 65 سالكى كمتر رخ مى  اما آغاز س

ــراه را بايد در  ــالا بيمارى هاى هم ــنين ب دهد. در س
ــدد اند. همچنين به علت  نظر گرفت كه معمولاً متع
ــنين بالا  ــش ابتلا به بيمارى هاى بد خيم در س افزاي
ممكن است واكنش ساركوئيدوزى ايجاد شود. به اين 
ــترى  ــت در تعبير گزارش گرانولم بايد دقت بيش جه

مبذول گردد.
ابتلا هر عضو به ساركوئيدوز مى تواند عوارضى در 
ــد. در اينجا عوارض آن را در ريه در  ــته باش پى داش

نظر مى گيريم: 

عوارض راه هاى هوايى 
ــار گرانولم  ــيارى از موارد دچ ــت برنش در بس باف
ــرفه  ــه اين جهت بيمار از س ــود و ب و التهاب مى ش
(معمولاً خشك) و تنگى نفس شكايت دارد. آدنوپاتى 
ــت از اطراف به راه هاى  ــتن ممكن اس هيل و مدياس
ــار بياورند و تنگى و خس خس و در سمع  هوايى فش
ــكارى ) ايجاد كنند.  ــى ممتد و بم (رون صداى اضاف
در اسپيرومترى تغييرات انسدادى گزارش مى شود. 
ابتلا تراشه (ناى) و برنش هاى بزرگ و حنجره ايجاد 
ــرفته فيبروز و  ــراژ  دردم مى كند. در مراحل پيش تي
ــه و راه هاى هوايى بزرگ مقاومت در  جابجايى تراش
ــى دهد. برنش هاى لوب  ــر عبور هوا را افزايش م براب
ــير مى  ــه طرف بالا و عقب تغيير مس ــاى فوقانى ب ه
ــداد راه هاى هوايى احتباس هوا  و  دهند. در اثر انس
سپس آتلكتازى به وجود مى آيد. عفونت هاى اضافى 
در اثر عوامل باكتريال و ويروس ها و قارچ ها و عوامل 

آلرژيك برنشيت هاى گوناگون ايجاد مى كنند. 
ــاركوئيدوز  ــك عارضه مهم راه هاى هوائى در س ي
ــت (از جمله به علت كشش ناشى از  ــكتازى اس برنش
فيبروز اطراف برنش) كه در ضايعات فيبروسيستيك 
پيدا مى شود و باعث عفونت هاى مكرر مى گردد. وقتى 
ــكپى ضايعات ندولر در راه هاى هوايى  هنگام برنكوس
ــود بايد درمان اختصاصى (كرتيكوستروئيد و  ديده ش
غيره) را شروع كرد تا از دفورميتى برنش ها و عوارض 
آن جلوگيرى شود. اگر برنشيت عفونى پيدا شود بايد 

طبق معمول در هر مورد آنتى بيوتيك تجويز كرد. 
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عوارض پارانشيمال
ــل ديگرى نيز  ــاركوئيدوزى عل علاوه بر التهاب س
ــت در بافت ريه التهاب اضافى ايجاد كنند.  ممكن اس
بيمار ممكن است دچار پنمونيت هاى گوناگون شود. 

دو عارضه مهم عبارتند از سل و آسپرژيلوز. 
ــخيص  ــت قبل از تش ــن اس ــلى: ممك ــت س عفون
ــاركوئيدوز در ريه و ساير اعضاء بيمار وجود داشته  س
ــل فعال  ــد. همراهى س ــد و خاموش يا فعال باش باش
ــت به خصوص كه  ــاركوئيدوز فعال نادر اس ــه و س ري
ــاركوئيدوز لازم است  ــخيص س معمولاً در جريان تش
ــده  ــل انجام ش امتحانات ضرورى جهت رد كردن س
ــاركوئيدوز از آنجا كه  ــه س ــان ابتلا ب ــد. در جري باش
اختلال ايمونولوژيك در كار است بيمار بيش از افراد 
سالم استعداد به سل پيدا مى كند به خصوص وقتى 
ــتروئيد و داروهاى مهار  كه تحت درمان با كرتيكوس
كننده ايمنى قرار گرفته باشد و مقدار و مدت درمان 
ــد در جريان درمان  ــد. به اين جهت باي به درازا بكش
ــاركوئيدوز منتظر بروز اين عارضه باشيم و چنانچه  س
تغييرى در وضع بالينى و راديوگرافى بيمار پيدا شود 
ــل امتحان مستقيم و كشت  خلط بيمار بايد از نظر س

شود. 
ــدار نگاه دارنده  ــى از بيماران نگارنده كه با مق يك
ــل حاد و  ــود دچار س ــان ب ــت درم ــون تح پردنيزول
ــد و يك حفره بزرگ سلى لب تحتانى  ــرونده ش پيش
ــل،  ــخيص و درمان س چپ او را از بين برد ولى با تش
ــاركوئيدوز ادامه  ضايعات آن التيام يافتند و درمان س

يافت (شكل 1-25).
ــل در ضايعات ساركوئيدوز.  ــكل 25-1: بروز س ش
ــاله، اهل خوى. در تاريخ 15 آبان  خانم ف. ز، 30 س
ــرفه و خلط و تنگى نفس و طپش  1376 به علت س
 CT ــتان مراجعه كرد. راديوگرافى و ــيانوز انگش و س
ــان داد.  ــرفته ريتين را نش ــكن ريه ضايعات پيش اس
برنكوسكوپى و بيوپسى ريه گرانولم هاى بدون كازئوم 
ــحات ريه از نظر AFB منفى و  ــكار كرد. ترش را آش
ــار به درمان با  ــن نيز منفى بود. بيم ــت توبركولي تس
ــال بعد  ــخ داد ولى يك س پردنيزولون به خوبى پاس
 CT ــرفه عارض او شد و راديوگرافى و تب و لرز و س

ضايعات تخريبى لوب تحتانى ريه چپ همراه با حفره 
ــد و  ــان داد. خلط بيمار از نظر AFB مثبت ش را نش
تست توبركولين به 25 ميلى متر تبديل گرديد. بيمار 
ــد و بهبود  ــل با موفقيت درمان ش با داروهاى ضد س
ــت. از دى ماه  ــاركوئيدوز ادامه ياف ــت. درمان س ياف
1379 رابطه با بيمار به علت نامعلومى قطع گرديد و 

بعداً معلوم شد در مرداد 1383 فوت كرده است.
آسپرژيلوز

ــاركوئيدوز  ــرفته و فيبروتيك س ــات پيش در ضايع
ــه پديد آيد.  ــى در بافت ري ــت حفره هاي ــن اس ممك
ــاى مختلف و به خصوص  ــن محفظه ها قارچ ه در اي
ــپرژيلوس ها ممكن است رشد كنند و آسپرژيلوم  آس
ــه در راديوگرافى  ــكيل دهند ك ــكل 17-1) تش (ش
ريتين يا سى تى اسكن نمايان مى شود. اين بيماران 
ــت قارچى مى برند  ــه از اين عفون ــلاوه بر رنجى ك ع
ــتند كه ممكن است كشنده  در خطر هموپتيزى هس
ــاء خونريزى خرابى بافت  ــد به خصوص اگر منش باش
ــد. براى  ــريانى) باش ــتميك (ش حاوى جريان سيس
ــتن  درمان بايد محل خونريزى را پيدا كرد و براى بس
ــيله  ــاد كرد. اين كار بايد به وس ــروق آمبولى  ايج ع
راديولوژيست باتجربه انجام گيرد زيرا خطر ورود ماده 
كنتراست در شريان اسپينال و فلج اندام هاى تحتانى 
ــد عمل جراحى براى  ــته باي وجود دارد. از اين گذش
برداشتن بافت خويريزى دهنده به وسيله جراح انجام 
گيرد كه خود كار مشكلى است و مرگ و مير فراوان 

را دارد. 

هيپرتانسيون پولمونر
هر چند گرانولم هاى ساركوئيدوز در ريه در امتداد 
ــكولر پيدا مى شوند ولى ابتلا  ــته هاى برنكو و اس رش
ــد زياد  عروق ريه به نحوى كه از نظر بالينى مهم باش
گزارش نشده است. اما در ضايعات پيشرفته و فيبروزه 
ــتر عروقى  ــوند و بس ــديد، عروق ريه خراب مى ش ش
ــده نيز از  ــار غدد لنفى بزرگ ش كاهش مى يابد. فش
ــى  ــراف عروق، مى تواند آن ها را ببندد. هيپوكس اط
ــى كند. همه  ــن م ــديد نيز ايجاد وازوكنستريكش ش
ــار شريان پولمونر مى  اين تغييرات باعث افزايش فش
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گردند. سى تى اسكن مى تواند به تشخيص اين عارضه كمك كند . ملاك هاى تشخيص عبارتند از:
1- افزايش قطر شريان پولمونر و شاخه هاى آن

2- افزايش نسبت قطر شاخه هاى سگمانتال شريان پولمونر به قطر برنش مجاور
3- افزايش قطر شريان پولمونر نسبت به قطر آئورت صعودى.

ــت. نقش  ــتر كرده اس ــيون پولمونر وقوع مرگ را در بيمارانى كه در انتظار پيوند ريه بوده اند بيش هيپرتانس
داروهاى وازوديلاتور در اين بيماران نامعلوم است ولى پاسخ هاى كوتاه مدت و بلند مدت گزارش شده اند. ابتلا 

وريدها در گزارش هاى تك يا سرى هاى محدود نيز آورده شده است.
بدخيمى ها 

درباره ريسك ابتلا به سرطان در مبتلايان به ساركوئيدوز اطلاع زيادى در دست نيست. اسكلينگ و همكارانش 
در سوئد بيماران مبتلا به ساركوئيدوز را به مدت 30 سال پيگيرى كرده اند (39). ابتلا به سرطان ريه و لنفوم 
غير هوچكينى در ده سال اول بررسى دو برابر جمعيت كلى مشاهده شده بود و ابتلا به سرطان كبد نيز افزايش 
ــده به ساركوئيدوز زياد مى شود و التهاب  ــك ابتلا به كانسر در اعضاء مبتلا ش ــت. به نظر اين مولفين ريس داش
ــته اند. در بررسى سير (فالو آپ) 134 بيمار توسط نگارنده دو بيمار  ــك پنداش مزمن را عاملى موثر در اين ريس
ــرطان لوزالمعده در گذشتند و يك بيمار از سندرم Sezary فوت  ــرطان معده، يك بيمار به علت س به علت س

كرده اند. 
آمبولى ريه 

ــديد، آمبولى ريه را مطرح مى  ــينه و تنگى نفس ش ــه س ــاركوئيدوز حاد، همراه با درد قفس گاهى تظاهر س
ــاركوئيدوز كه در عروق ريوى ايجاد لخته كرده باشد گزارش نشده است. هر چند فعاليت  كند. اما مواردى از س

هيروكوآگولانت در لاواژ برنكوآلوئرلر گزارش شده و D-dimer در مواردى بالا بوده است. 
ايدز و ساركوئيدوز 

ــكيل نمى شود. ولى  ــيت ها گرانولم تش ــرفته HIV به علت از بين رفتن لنفوس در مبتلايان به عفونت پيش
ــى قرار گرفته اند  ــديد ضد ويروس ــزارش هاى متعددى از بيماران مبتلا به عفونت HIV كه تحت درمان ش گ

(HAART) ايجاد گرانولم گزارش شده است.
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لاكتوز 

لاكتوز يك دى ساكاريد مى باشد كه قابليت احياءكنندگى  دارد و قند عمده شير را تشكيل مى دهد  . لاكتوز 
ــكيل شده است [1] و تنها در شير به صورت يك ملكول آزاد  وجود  ــاكاريد گلوكز و گالاكتوز تش از دو واحد منو س
دارد . در بين پستانداران شير انسان داراى بالاترين محتواى لاكتوز است  و اين رقم حدود 7٪ مى باشد  [17] .

شير و بستنى داراى بالاترين سطح لاكتوز مى باشند  و پنير داراى محتواى كمترى از لاكتوز است  . البته بايد 
متذكر شد 

پنيرهاى روكفورت و كممبرت  فاقد لاكتوز مى باشند  [17] .
ــيون  محيط هاى كشت ميكروبى نيز استفاده  ــازى  و فرمولاس از لاكتوز در صنايع قنادى ، غذاى كودك ، داروس

مى شود [2] و  [3] . 

مهندس محمد حسين آهوئى
كارشناس ارشد مهندسى صنايع غذايى

دكتر رضوان  پوراحمد
دكتراى تخصصى علوم و صنايع غذايى – استاديار دانشگاه آزاد اسلامى واحد  ورامين – پيشوا

دكتر سيد محمود اسحق حسينى
فوق تخصص گوارش ، آندوسكوپى  و كبد – استاد دانشگاه علوم پزشكى تهران 
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عدم تحمّل لاكتوز 
ــد كه به ندرت  ــودن آنزيمى به نام لاكتاز يا بتاگالاكتوزيداز  در روده مى باش ــدم تحمل لاكتوز ناكافى ب ــت ع عل
ــاكنان اروپاى شمال غربى و تعداد كمى از قبايل  ــود ولى  در بزرگسالان به استثناى س ــاهده مى ش در نوزادان مش
آفريقايى متداول  است . از آنجايى كه انسان قادر به جذب دى ساكاريد ها از روده باريك نيست ، لاكتوز هيدروليز 
ــود كه موجب  نفخ ، دل درد ، جذب آب از  ــط باكترى ها تخمير مى ش ــده  و به كولون انتقال مى يابد و توس نش
موكوس روده اى  و در نتيجه اسهال  مى گردد . اين شرايط موجب ناراحتى مى شود و ممكن است غير قابل تحمل 
باشد [1]. در واقع شكسته نشدن لاكتوز باعث افزايش غلظت آن در روده و متعاقبا افزايش فشار اسمزى مى شود 
ــهال ايجاد مى شود [3] . ضمن اين كه قولنج يا گرفتگى  ــود و اس كه به موجب آن آب زيادى در روده جمع مى ش

عضلات و نيز استفراغ  نيز از جمله علائم عدم تحمل لاكتوز مى باشد [3] و [18] .

تعاريف زير را گروه مشاوره پروتئين ملل متحد ارائه داده است :
Lactose Malabsorption ( بد جذبى يا سوء جذب لاكتوز) : ناشى از كاهش جذب لاكتوز به دليل فعاليت 

پايين بتاگالاكتوزيداز مى باشد  [3].
ــود كه پس از مصرف  ــخص مى ش Lactose Intolerance  ( عدم تحمل لاكتوز ) : در افراد به اين صورت مش

محلول حاوى دز استاندارد لاكتوز علائم بالينى آن در شخص ظاهر خواهد شد [3].
البته بايد متذكر شد كه ارتباطى بين بد جذبى  لاكتوز و عدم تحمل لاكتوز وجود ندارد [3].

ــورد فعاليت آنزيمى  ــه Hypolactasia  ارتباط دارد كه طى اين م ــالى ب ــل لاكتوز در دوره بزرگس ــدم تحم ع
ــير گرفته شد كاهش مى يابد .  Hypolactasia نوع بزرگسال معمولا به  بتاگالاكتوزيداز پس از آن كه نوزاد از ش
ــد [18]. عدم تحمل لاكتوز در نوزاد بسيار حائز اهميت است زيرا شير جزء  صورت ارثى و اتوزومال مغلوب مى باش

اصلى رژيم غذايى نوزاد مى باشد [15]. 
ــبت لاكتوز علائم بروز خواهد  ــته به تحمل فرد نس 30 تا 120 دقيقه پس از مصرف ماده غذايى داراى لاكتوز بس

كرد [16].

عوامل ايجاد عدم تحمّل لاكتوز ( موقت )
عدم تحمل لاكتوز مى تواند بر اثر بيمارى هاى مختلف كه بر مخاط روده اثر مى گذارند ايجاد شود ]18  [مثلاٌ 
ــهال و اسفراغ هاى شديد ويروسى كه در اين صورت يك سوء جذب موقت يا  ــلياك ، بيمارى كرون ، اس بيمارى س
ــى از روتا ويروس ها ، ژيارديازيس ،  ثانويه لاكتوز به وجود مى آيد ]17[ و ]18[ همچنين مى توان به عفونت ناش
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ــاره  ــعه به بدن و نيز  Abetalipoprotenemia   اش ــهال هاى مداوم ، ايجاد زخم در روده باريك ، تابش اش اس
داشت كه مى توانند در جذب لاكتوز اختلال ايجاد كنند [19].

ــد [16] ــيار نادر مى باش ــد كه اين مورد بس ــن كمبود يا فقدان بتاگالاكتوزيداز مى تواند مادرزادى باش همچني
ــر عمر خود با آن مواجه خواهد بود  ــخص در سراس ــد و ش كه بلافاصله پس از تولد روى مى دهد ، موقت نمى باش

.[18]

شيوع عدم تحمّل لاكتوز
ــترده اى در سراسر دنيا ديده مى شود . 75٪ مردم دنيا با  ــال امروزه  به صورت گس Hypolactasia نوع بزرگس
ــند از 100٪ در برخى كشور هاى آسيايى و 25٪ در ايالات  ــدت هاى متفاوت دچار Hypolactasia  مى باش ش
ــد ، در واقع اغلب جمعيت جهان  ــمال اروپا اين مقدار متغير مى باش ــان گرفته تا 2٪ در ش ــده و 15٪ در آلم متح

Hypolactatic  مى باشند  ]18] .

اصول تشخيص عدم تحمّل لاكتوز 
براى اين منظور معمولا از سه روش رايج استفاده مى شود كه عبارتست از تست تحمل لاكتوز ، تست هيدروژن 
ــت اسيديته  مدفوع  [16] . اين آزمايش ها در بيمارستان ها و در درمانگاه ها و نيز در مطب پزشك  ــى و تس تنفس

معالج نيز به صورت سرپايى قابل انجام شدن مى باشد [18] .
ــب قبل از آزمايش از صرف غذا اجتناب كند ، به منظور اين آزمايش به او  ــت تحمل لاكتوز ، فرد بايد ش در تس
ــاعتى از او چند نمونه خون گرفته مى شود و سطح گلوكز  ــود و پس از س ــيدنى حاوى لاكتوز داده مى ش يك نوش

خونش را بررسى مى كنند . 
اگر لاكتوز به صورت ناقص شكسته شده باشد سطح گلوكز خون شخص پايين است و مى توان تاييد كرد كه او 

به عدم تحمل لاكتوز مبتلاست [16] .
در تست هيدروژن تنفسى مقدارى از هيدروژن هواى بازدم شخص اندازه گيرى مى شود . اگر لاكتوز هضم نشده 
ــط باكترى ها تخمير مى شود و انواع گازها از جمله هيدروژن توليد خواهد شد و هيدروژن از  ــد در كولون توس باش
طريق روده ها جذب مى شود و توسط خون حمل مى شود و به ريه ها مى رسد و توسط بازدم خارج مى شود. به 
منظور اين آزمايش بيمار يك نوشيدنى حاوى لاكتوز مصرف مى كند و سپس تنفس او در فواصل منظم زمانى مورد 
بررسى قرار مى گيرد  . بالا بودن سطح هيدروژن بازدم او به معناى هضم نامناسب لاكتوز است واين معناى ابتلاى 
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ــد . البته بايد متذكر  ــه عدم تحمل لاكتوز مى باش او ب
شد قبل از انجام اين آزمايش بيمار بايد از مصرف اغلب 
ــروبات الكلى و  ــواد غذايى و داروها و نيز مصرف مش م

استعمال دخانيات پرهيز نمايد [16].
ــى براى تشخيص  ضمن آنكه آزمون هيدروژن تنفس
عدم تحمل به لاكتوز بسيار متداول تر است و به صورت 
گسترده اى صورت مى پذيرد  بايد متذكر شد كه براى 
ــود  زيرا  ــن دو آزمون انجام نمى ش ــوزاد و كودك اي ن
ممكن است براى آن ها مخاطراتى مانند كاهش شديد 
ــهال را به همراه داشته باشد علاوه بر آن  آب بدن و اس
ــى از عدم  ــودك و نوزاد در برابر درد ناش ــه تحمل ك ك

تحمل لاكتوز نيز كمتر است  [10] و [16] .  
ــيديته  ــت اس ــوزاد و كودك مى توان از تس ــراى ن ب
مدفوع استفاده كرد . لاكتوز هضم نشده توسط باكترى 
ــود و در كولون توليد اسيد لاكتيك و  ها تخمير مى ش
ــيدهاى چرب كوتاه زنجير صورت مى گيرد و  ساير اس
اسيديته مدفوع  بالا مى رود كه قابل تشخيص و اندازه 

گيرى مى باشد [16].
البته روش ديگرى وجود دارد كه در واقع استاندارد 
ــخيص عدم تحمل لاكتوز مى باشد  و  طلايى براى تش
آن بيوپسى از دئودنوم مى باشد ولى به طور معمول به 
ــى و غربالگرى از اين آزمون استفاده نمى  منظور بررس

شود  [4].

اصول درمانى عدم تحمّل لاكتوز
ــان عدم تحمل لاكتوز معمولا بر پايه اجتناب از  درم
مصرف مواد غذايى محتوى لاكتوز مانند شير ، بستنى 
ــده است [4]در صورتى كه حذف  و پنير كاتيج بيان ش
تمامى گروه هاى لبنى مى تواند عوارضى مانند كمبود 
ــتخوان را به همراه  ــه آن پوكى اس ــيم و در نتيج كلس
ــته باشد [16] . حذف شير ار رژيم غذايى ضرورى  داش
ــير در صورت تقسيم  ــت زيرا تا 250 ميلى ليتر ش نيس
ــدن به قسمت هاى كوچك تر و مصرف در طول روز  ش
ــده مبتلا به عدم تحمل  ــوئى بر مصرف كنن هيچ اثر س

لاكتوز ندارد [3] . 
ــز افراد  ــذب لاكتوز و ني ــوء ج ــه افراد مبتلا به س ب
ــود كه از  ــل لاكتوز توصيه مى ش ــلا به عدم تحم مبت
ــتفاده كنند يا  ــت داده شده شير اس فرآورده هاى كش

ــده ( مثل ماست و پنير و  ــيرهاى تخمير ش در واقع ش
ــتفاده  ــرا تخمير لاكتيكى ميزان لاكتوز را با اس .... ) زي

بتاگالاكتوزيدازهاى ميكروبى  كاهش مى دهد [3].
با استفاده از هيدروليز لاكتوز توسط  بتاگالاكتوزيداز  
مى توان فرآورده هايى  براى افراد مبتلا به عدم تحمل 
ــتفاده از  ــوز را توليد كرد . هيدروليز لاكتوز با اس لاكت
ــط  ــده و يا توس بتاگالاكتوزيداز  محلول  يا  تثبيت ش
ــت . مصرف  ــزل امكان پذير اس ــرف كننده در من مص
ــور  ــاى حاصل از هيدروليز   لاكتوز در كش فرآورده ه
ــت ولى نتوانسته  هاى غربى با موفقيت همراه بوده اس
است در آسيا كه بازار فروش اصلى فرآورده هاى شيرى 
ــود و عدم تحمل لاكتوز بسيار شايع  ــوب مى ش محس

است موفقيتى به دست آورد  [1].
تحقيقات نشان مى دهد كه ماست يك منبع مناسب 
كلسيم براى افراد مبتلا به عدم تحمل لاكتوز مى باشد 
ــت لاكتوز  ــت هاى باكتريايى موجود در ماس زيرا كش
ــتفاده  ــز مى نمايد [16] . ضمن آنكه با اس را هيدرولي
ــدون لاكتوز براى  ــير هاى ب از دانش صنايع غذايى ش
ــود كه  ــراد مبتلا به عدم تحمل لاكتوز توليد مى ش اف
ــد شيرينى شير  بدون لاكتوز  سه  البته بايد متذكر ش
برابر شير معمولى مى باشد زيرا اسكور شيرينى لاكتوز 
ــد و وقتى مى شكند و به گلوكز وگالاكتوز  17 مى باش
تبديل مى شود اسكور شيرينى به 50 افزايش مى يابد 
ــتفاده از دانش صنايع غذايى مى توان  . همچنين با اس
شير و محصولات شيرى بر پايه گياهى توليد كنيم كه 
مى توان به شير سويا ، ماست سويا ، توفو ( پنير سويا) 
ــاير  محصولات لبنى بر پايه گياهى كه از سويا در  و س
آن ها استفاده مى شود اشاره داشت كه اين محصولات 
فاقد لاكتوز وداراى كلسيم مى باشند، اگرچه كيفيت و 
كميت پروتئين ها و كلسيم فرآورده هاى لبنى بر پايه 

حيوانى بسيار بالاتر است  [3] , [15] و [16].
ــربت هاى لاكتاز  ــى توان به ش ــر روش ها م از ديگ
ــاره كرد كه با چكانيدن چند قطره از آن در شير  و  اش
ــاعت محتواى  ــدارى آن در يخچال به مدت 24 س نگه
لاكتوز تا 70٪ كاهش مى يابد همچنين اگر شير ابتدا 
ــره در آن چكانيده  ــود و 2 برابر تعداد قبل قط گرم ش
شود و سپس در يخچال نگهدارى شود تا 90٪ لاكتوز 
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ــر روى طعم نيز تا حدودى  ــد اما ب هيدروليز خواهد ش
اثر مى گذارد . راهكار بهتر قرص هاى كوچك جويدنى 
ــه بلعيدن 3 تا 6  ــد ك محتوى بتاگالاكتوزيداز مى باش
قرص كوچك قبل از صرف ماده غذايى محتوى لاكتوز 
ــد [4] و  ــل لاكتوز مى باش ــكارى براى عدم تحم راه

.[16]
ــد كه شدت عدم تحمل لاكتوز  البته بايد متذكر ش
ــت مثلاٌ ممكن است شخصى  براى هر فرد متفاوت اس
ــير را بنوشد و دچار علائم آن  كمتر از نيمى از ليوان ش
شود در صورتى كه فردى يك ليوان شير را كاملا بتواند 

بنوشد ولى دو ليوان شير را نتواند  بنوشد [16] .

لاكتوز پنهان 
ــد به لاكتوز پنهان نيز  علاوه بر محصولات لبنى باي
ــود . به اغلب مواد غذايى آماده لاكتوز افزوده  توجه ش
ــان ها و  ــا مى توان به ن ــه از جمله آن ه ــود ك مى ش
ــيب زمينى آماده ، سوپ  ــاير محصولات پختنى ، س س
ــاير  ــيدنى هاى صبحانه ، مارگارين ، آبنبات و س ، نوش
ــكوئيت ،  ــك ( كيك تابه اى ) ، بيس ــلات ، پن كي تنق
كلوچه ، سس هاى سالاد و ساير اين نمونه موادغذايى 

اشاره داشت [16] .
برخى از محصولات با برچسب هاى غير لبنى مانند 
پودر قهوه خامه اى و سس هاى تزئينى  كه براى سطح 
ــى تواند محتوى  ــود نيز م ــتفاده مى ش مواد غذايى اس
ــيار بايد به برچسب  ــد . مصرف كننده هوش لاكتوز باش
ــد  ــته باش ــاده غذايى از اين حيث دقت ويژه اى داش م
ــوز در فرمول بيش از  ــلاوه بر اين موارد لاكت ]16[ . ع
ــرص هاى ضد باردارى و يا قرص  20٪ داروها مانند ق

هاى اسيد وگاز معده نيز كاربرد دارد . [4] و [16] .
بتا گالاكتوزيداز ميكروبى 

ــلولى  در ميكروب هاى  ــا گالاكتوزيداز داخل س   بت
ــوز در بدن  ــك به هضم لاكت ــور كم ــه منظ روده اى ب
 Lactococcus lactis  ــوش ــد . س ــان مى باش انس
ــگاهى   ــرايط آزمايش FGZW/MG1363 در يك ش
ــه Balb/c به صورت موفقيت  ــر روى موش هاى گون ب
ــدم تحمل  ــداز توليد كرد و ع ــا گالاكتوزي ــزى بت آمي
ــرى هاى  ــش داد [8] . باكت ــا كاه ــوز را در آن ه لاكت

ــه كننده  ــم هاى تجزي ــك (LAB) آنزي ــيد لاكتي اس
لاكتوز توليد مى كنند و حضور آن ها در فرآورده هاى 
ــوز كمك خواهد كرد  ــده به هضم لاكت لبنى تخمير ش
ــبيه سازى شده كولون  ــرايط آزمايشگاهى و ش . در ش
ــت  ــد توانس dobacteria�Bi  كه از LAB  مى باش
ــاكاريد لاكتولوز را كه شبيه لاكتوز مى باشد را  دى س
تخمير كند [20] . بتا گالاكتوزيداز توليد شده از كپك  
ــبيه سازى شده  Aspergillus niger  در محيط ش
معده قرار گرفت و توانست حدود 70٪ فعاليت خود را 
ــده از مخمر  حفظ كند [11]. بتاگالاكتوزيداز توليد ش
 Kluyveromyces marxianus DCM5418
ــيار خوب  ــاران مبتلا به عدم تحمل لاكتوز بس در بيم

گزارش شده است  [11].
ــتم معده اى –  ــى  و pH  سيس پروتئازهاى گوارش
ــر روى توانايى آنزيم و پايدارى آن در  روده اى  همه ب
ــتفاده  ــتم اثر مى گذارد . با اس طول عبور از  اين سيس
از قارچ هاى A.niger   و  A.oryzae  مى توان اين 
ــد نمود كه در واقع اين روش  ــم هاى اصلى را تولي آنزي
ــيك مى باشد و پس از توليد قرص ها يا كپسول  كلاس
هاى محتوى اين آنزيم به فروش مى رسد . البته آنزيم 

حاصل شده از 
ــط دئودنوم با pH =6,8   فعاليت  A.niger  در وس
ــود را نهايتاٌ  تا 10٪ حفظ مى كند ضمن آن كه در  خ
ــمگيرى از دست  معده نيز فعاليت خود را به طور چش

مى دهد [11] .
 Aspergillus carbonarius ــك   كپ
ــلولى  ــد بتا گالاكتوزيداز خارج س ATCC6276  تولي
ــل در افراد مبتلا  ــى تواند به عنوان مكم ــى كند و م م
ــتفاده قرار بگيرد . اين  ــه عدم تحمل لاكتوز مورد اس ب
ــرار گرفتن در  ــاعت ق ــا گالاكتوزيدازها پس از 2 س بت
ــرايط شبيه سازى شده معده با   pH=2,0 و حضور  ش
ــتند تا 70٪ فعاليت خود را حفظ كنند  ــين توانس پپس
 Aspergillus 12] . بتا گالاكتوزيداز حاصل شده از[
carbonarius ATCC6276  به صورت مطلوب تر 
ــتگاه گوارش خصوصاٌ  ــب ترى لاكتوز را در دس و مناس
ــده هيدروليز مى كند و مى تواند به صورت مطلوب  مع
مورد استفاده قرار بگيرد [12] . همانطور كه مى دانيم 
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ــد  و معمولا بلافاصله  پس  ــده 5 تا 6 مى باش pH  مع
از صرف غذا كاهش مى يابد و به تدريج به 2 مى رسد 
ــيد معده مى باشد  ــح اس كه دليل آن هم تحريك ترش

. [11]
ــتفاده از مخمر  ــيون جديد اس ــك فرمولاس طبق ي
ــنهاد  Kluyveromyces  lactis در توليد  پنير پيش
شده است كه مى تواند  علائم عدم تحمل لاكتوز را به 

صورت چشمگيرى كاهش دهد [6] .
ــى به صورت  ــا گالاكتوزيدازهاى قارچ ــع  بت در واق
ــتفاده قرار مى گيرند  ــترده اى در صنعت مورد اس گس
ــلولى ،  سطح توليد فراوان  و علت آن طبيعت خارج س
ــد [12] و   ــودن آن ها مى باش ــدارى وGRAS  ب ، پاي

.[13]
عدم تحمّل لاكتوز از ديدگاه ژنتيكى 

عقيده بر آن است كه بيش از ده هزار سال پيش بشر 
داراى فنوتيپ  non-Persistence بتا گالاكتوزيداز 
ــط يك جهش صفت ژنتيكى   ــت و سپس توس بوده اس
ــود كه  ــا گالاكتوزيداز ايجاد مى ش Persistence  بت
ــود  . در  ــر مى ش ــير در بش منجر به توانايى تحمل ش
  DNA 2 ــال ــا عدم تحمل لاكتوز نوع بزرگس رابطه ب
   13910-C/T ــت از مخصوص نقش دارند كه عبارتس
ــرون هاى  ژن  ــن  دو در اينت ــه اي و  G/A-22018 ك
ــمت  ــده اند كه  kb3  بالاى قس ــع ش MCM6   واق
 LPH  ( ــا آنزيم ــه در رابطه ب ــى ژن LCT   ك ابتداي
ــت  اس  (  Lactose – Phlorizin Hydrolase
non-  ــا ــرار دارد . C-13910   و G-22018   ب ق
Persistence بتا گالاكتوزيداز مرتبط است  در حالى 
ــه T-13910 و A-22018  با  Persistence  بتا  ك

گالاكتوزيداز ارتباط دارد . فعاليت LPH  از طريق 
C/T-13910   و G/A-22018  تنظيم شده است 
. بيان  mRNA  در افراد مبتلا به عدم تحمل لاكتوز 
-C/T . ــاط روده ــود به  LPH در مخ ــوط مى ش مرب
13910    به صورت مستقيم درگير ژن LCT  مى شود 
( احتمالا از طريق رونويسى ) و فعاليت بتاگالاكتوزيداز 
ــد . البته بايد متذكر شد كه اين كه  را بهبود مى بخش
ــى در اين كار دخالت دارند تا  كدام فاكتورهاى رونويس

كنون ناشناخته باقى مانده است [5], [9] و [19] .

اشتباهات احتمالى در تشخيص عدم تحمّل لاكتوز:
تشخيص عدم تحمل لاكتوز و سندروم روده تحريك 
ــوار مى باشد زيرا علائم آن ها شبيه  پذير (IBS  )  دش
به هم مى باشد [15] . همچنين آلرژى به شير علائمى 
ــابه با عدم تحمل لاكتوز دارد اما آلرژى به شير به  مش
ــتم ايمنى بدن و شناسايى  ــت عمل نكردن سيس درس
پروتئين هاى شير به عنوان سلول هاى مهاجم مربوط 
ــادى به نام IgE در  ــود كه در نتيجه آن آنتى ب مى ش
جريان خون توليد مى شود . علائم آلرژى به شير علاوه 
بر علائم عدم تحمل لاكتوز عبارتست از بثورات پوستى  
، كاهش وزن و خس خس سينه  . افرادى كه به آلرژى 
ــير مبتلا هستند بايد تمامى محصولات شيرى را  به ش

از رژيم غذايى خود حذف كنند [19] .
نقش لاكتوز در جذب كلسيم 

وجود لاكتوز باعث جذب بهتر كلسيم مى شود [1] 
ــد مشخص شد  ــى كه در ايتاليا انجام ش . طبق پژوهش
كه افرادى كه به عدم تحمل لاكتوز مبتلا بودند ميزان 
ــد و احتمال  ــان دارن ــيم در استخوانهايش كمترى كلس
ــتخوان در آن ها بالاتر است . مطالعه ديگرى  پوكى اس
ــتخوان در زنان  ــان داداحتمال ابتلا به پوكى اس نيز نش
ــگى   مبتلا به عدم تحمل لاكتوز در دوران پس از يائس
ــت [7]. البته نكته جالبى نيز وجود دارد و آن  بالاتر اس
ــه بيش از 45٪ زنانى كه به عدم تحمل لاكتوز مبتلا  ك
ــود مى توانند بدون هيچ  ــتند در دوران باردارى خ هس

مشكلى لاكتوز را هضم نمايند [14] .
 Lactose) ساير عبارات مترادف با عدم تحمّل لاكتوز

(Intolerance

Disaccharidase De�ciency
Glucose – Galactose Malabsorption

Hypolactasia
Lactase De�ciency

Lactase Isolated Intolerance
Milk Intolerance

طبق كدينگ بين المللى طبقه بندى  بيمارى ها نيز 
271,3  مشخصه  بيمارى عدم تحمل لاكتوز مى باشد 

. [16]
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اين مقاله با تأكيد بر VTE در بيماران غير جراحى 
كه شامل گروه هاى زير مى شوند ، مى پردازد: 

1- بيماران طب داخلى حاد بسترى در بيمارستان
2- بيماران با وضعيت بحرانى

ــه بدخيمى كه تحت درمان مى  3- بيماران مبتلا ب
ــند(همه بيماران بستر ى و سرپايى كه بيش از 24  باش

ساعت تحت شيمى درمانى باشند)
4- بيماران مبتلا به بدخيمى كه كاتتروريد مركزى 

(CVCs) دارند.
5- بيماران مزمن با بى حركتى

6- مسافرين مسافت هاى طولانى
ــدون علامت  ــوز ب ــه ترومب ــتعد ب ــاران مس 7- بيم

(ترومبوفيلى)
ــايع در نظر  ــات اخير يازده عامل خطر ش در مطالع
ــت با در نظر گرفتن مدل هاى ارزيابى  ــده اس گرفته ش
خطر Risk Assessment Models (RAM )پنج 
ــايعتر عبارتند از : بدخيمى فعال ،VTE قبلى  عامل ش
بجز ترومبوز وريدهاى  سطحى، كاهش تحرك، شرايط 

ترومبوفيلى و تروما يا سابقه جراحى در يك ماه قبل.

1- بيماران طب داخلى حاد بسترى
بستر ى  بيماران  در   VTE براى  عوامل خطر 

گروه داخلى 
بر اساس گزارش يك مطالعه جمعيتى مورد- شاهدى 
ــى از بيمارى هاى حاد داخلى مى  ــترى شدن ناش ،بس
تواند باعث افزايش خطر VTE به اندازه 8 برابر شود و 
علاوه بر آن جامعه را بطرف وقايع VTE با شيوع ٪25 
سوق دهد. VTE در 50 تا 75٪ بيماران پذيرش شده 

در سرويس هاى داخلى اتفاق مى افتد.
ــايع VTE در بيماران  ــل خطر ش ــور كلى عوام بط
 (Intrinsic )داخلى بسترى به دو عامل خطر برون زاد
ــده  و عامل برون زاد (Extrinsic) كه درزير آورده ش

تقسيم مى شوند: 
VTE عوامل خطر درون زاد

- سن بالاى 65 سال ( بويژه بيشتر از 70 سال)
VTE سابقه -

- شرايط ترومبوفيلى فعلى
ــائى  ــرطان، نارس - همراهى بيمارى هايى مانند س

پيشگيرى از ترومبو آمبولى در بيماران غير جراحى 
درمان هاى آنتى ترومبو تيك و پيشگيرى از ترومبوز 

راهنماى كلينيكى مبتنى بر شواهد

برگرفته از كتاب پيشگيرى و درمان حوادث ترومبوآمبولى وريدى
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قلبى و نارسائى تنفسى 

VTE عوامل خطر برون زاد
- بى حركتى بمدت 3 روز با بيشتر

- تجويز داروهاى هورمونى

عوامل خطر خونريزى در بيماران بسترى داخلى 
ــد.مطالعه جديد بر روى  ــى از بكارگيرى روش هاى پروفيلاكتيك مى باش نكته مهم ديگر احتمال خونريزى ناش
ــى ، تاريخچه خونريزى در 3 ماه گذشته و  ــان داده كه زخم فعال گوارش ــترى داخلى نش بيش از 10 هزار بيمار بس
شمارش پلاكتى كمتر ازL/ 106 ×50 مهمترين عوامل خطر خونريزى در گورهاى در نظر گرفته شده بودند و بدنبال 
آن سن بالاى 85 سال، نارسائى كبدى ، نارسائى شديد كليوى و بسترى در بخش هاى CCU و يا ICU بترتيب 

شيوع قرار مى گيرند. جدول شماره 1 قدرت ارتباط بين ريسك فاكتورها و وقوع خونريزى را نشان مى دهد.

Odds Ratioعوامل خطر

51/4(12/2-77/7)زخم فعال گوارشى

46/3(12/2-99/5)خونريزى در 3 ماه گذشته

50× 106 /L 73/3(48/1-81/6)پلاكت كمتراز

69/2(34/1-51/6)سن 85 سال و بالاتر ( درمقابل سن كمتر از40 سال)

(1INR/5>)81/2(01/1-33/4)نارسائى كبدى

(30ml/min/m>2GFR) 41/2(44/1-02/3)نارسائى شديد كليوى

CCU/ICU 01/2(24/1-01/3)بسترى در

58/1(81/1-09/2)كاتتر وريد مركزى

87/1(90/1-98/2)بيمارى هاى روماتيسمى

87/1(02/1-36/2)سرطان

84/1(01/1-99/1)در جنس مردINR 1/5> بايد به عنوان يك ريسك فاكتور در نظر گرفته شود.

جدول 1- عوامل خطر مستقل خونريزى  در بيماران غير جراحى
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VTE درمان ضد انعقادى در مقابل عدم پيشگيرى از بروز
ــى ضد انعقادى با  ــتماتيك و متاآناليز ادعا مى كنندكه ترومبوپروفيلاكس ــب مطالعات مرورى سيس ــت غال اكثري
ــبى (RR)0/41(0/76-0/22)ارتباط دارد اين ميزان كاهش به  ــك نس كاهش واضح مرگ و مير آمبولى ريه با ريس
ــت. هيچ كاهش معنى دارى براى آمبولى ريه غير كشنده ،  ــده اس ــبه ش اندازه RR =0/47 براى DVT نيز محاس
ــت وآنها عموماً بعنوان فاكتورهاى نسبى يامطلق تأثير  ــده اس ــيع و بقيه عوامل مرگ گزارش نش خونريزى هاى وس

يافته از ترومبوپروفيلاكسى طبى در نظر گرفته مى شوند.
ــى را قوياً براى PE كشنده و  ــترى و بى حركت مى توان ترومبوپروفيلاكس بنابراين براى بيماران داخلى حاد بس

DVT علامت داربا در نظر گرفتن احتمال خطر افزايش خفيف خونريزى استفاده كرد.
ــتان و به حركت  ــى طبى تا ترخيص از بيمارس ــد كه دوره 6 الى 21 روز تجويز ترومبوپرو فيلاكس بنظر مى رس

درآوردن كامل بيمار رويكردى منطقى مى باشد كه تنها براى مواردپرخطر جدول 2 توصيه مى شود.
ــدل ارزيابى خطر پادوا(Padua Prediction Score)،  احتمال خطر بالاى VTE بصورت نمره تجمعى  در م

مساوى يا بالاتر از 4 تعريف مى گردد.

امتياز خطرعامل خطر

3سرطان فعال

VTE3 قبلى (بجز ترومبوز وريد سطحى)

3كاهش حركت  

3مورد شناخته شده شرايط ترومبوفيلى

2تروما يا جراحى اخير( يك ماه و يا كمتر)

1سن بالا(70 سال يا بيشتر)

1نارسايى قلبى / نارسايى تنفسى

1انفاركتوس حاد قلبى يا سكته مغزى ايسكميك

1عفونت حاد و يا اختلال روماتولوژيك

1چاقى

1درمان هاى هومونى ، تاريخچه فاميلى VTE، وجود بيمارهاى التهابى روده، سندروم نفروتيك

VTE جدول 2: شرايط پر خطر براى
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نكته :
 VTEدر بيماران با ريسك خطر پائين (پائين تر از 
ــيار نادر مى باشد كه بتواند پروفيلاكسى را  نمره 2)بس

تأييد نمايد.
LMWH? يا  LDUH

ــاس مطالعات، مرتبط، شواهد كم تا متوسطى  بر اس
ــل اثر  ــل LDUH بدلي ــز LMWH در مقاب از تجوي
ــتر آن و كم بودن افزايش مطلق  محافظتى نسبى بيش
ــر هزار بيمار درمان  ــوادث خونريزى در يك از ه در ح
ــه ها نمى توانند  ــده حمايت  مى كند، اگر چه يافت ش
ــل LDUH را براى  ــود يا ضرر LMWH در مقاب س

DVT، PE ، مرگ و مير كلى و HIT رد كند.
ــا GFR<30 در نظر گرفته  ــراى بيماران ب UFH ب

شود.

پيشگيرى از DVT با LDUH بصورت 2 بار در 
روز در مقايسه با 3 بار در روز

 �e international) ــاس نتايج مطالعات بر اس
 medical prevention registry on venous
ــچ  هي  (  thrombembolism IMPROVE
شواهدى مبنى بر آن كه دوزLDUH سه بار در روزدر 
ــه با دوز دو بار در روزآن باعث كاهش VTE و  مقايس
يا خونريزى بيشتر مى شود را تأييد نمى كند. اما بطور 
ــخص بيماران ترجيح مى دهند كه جاى 3 مرتبه ،  مش

روزانه 2 بار تزريق داشته باشند.

ترومبـو پروفيلاكسـى ضـد انعقـاد در بيمـاران 
داخلى حاد بسترى

ــاى ارزيابى كننده  ــم فزاينده تحليل ه ــد و حج رش
ــد اثر مثبت  ــاق آراء مؤي ــى به اتف ــه – اثر بخش هزين
ــى با عوامل ضد انعقاد در جلوگيرى  ترومبوپرو فيلاكس
ــت.  ــه هاى مربوط  به مرگ و مير اس از VTE و هزين
ــى دارويى براى  ــن از اين نقطه نظر، پروفيلاكس بنابراي
ــگيرى از بروز VTE بسيار مطلوب و  جلوگيرى و پيش

مقبول است.
ــواهد كم تا  ــنهادات فراوانى با ش ــر حال، پيش به ه
ــاب LMWH بر  ــود دارد كه باعث انتخ ــط وج متوس
LDUH جهت تعادل هزينه ها و يا حتى صرفه جويى 

ــود. اين دارو باعث كاهش احتمالى بروز  ــتر مى ش بيش
ــبت در  ــود د رحاليكه اين نس ــا 0/3 ٪ مى ش HIT ت
ــر اثر LDUHبميزان 0/7٪ بود. در هر صورت  حداكث
ــى از محققين  هيچ تفاوتى بين آنها در اين زمينه  بعض

پيدا نكرده اند.
ــح از داروى  ــواهدى بطور واض ــوع، هيچ ش در مجم
ــى در ترومبوپرو  ــر بخش ــه هزينه اث ــى در زمين خاص
فيلاكسى طبى در بيماران بسترى حاد داخلى حمايت 

نمى كند.
ــهولت تجويز و  ــط بيمار، س ــح و پذيرش توس ترجي

احتساب و تأمين هزينه ها نبايد ناديده گرفته شود.

روش هـاى مكانيكـى پيشـگيرى از ترومبوز در 
بيماران داخلى بسترى

ــامل جوراب هاى فشارنده  اين روش هاى عموماً ش
ــاوب هوايى  ــارنده متن ــتگاه فش ــى GCS،دس تدريج

(IPCs) و پمپ وريد پايى(VFPs)مى باشند.
ــل خطر براى  ــدى يك عام ــتاز وري از آنجائيكه اس
ــد روش هاى ذكر شده هدف مشابه اى  VTEمى باش
در كاهش آن با جابجا كردن خون از وريدهاى سطحى 
ــوراخ كننده)  به عمقى از طريق وريدهاى پرفوراتور (س
دارند كه باعث افزايش سرعت و حجم جريان خون در 

سيستم وريدى عمقى مى شوند.
ــود خطر  ــدم وج ــل ع ــى بدلي ــاى مكانيك روش ه
ــاهده آنها مى  ــزى كه مهمترين مزيت قابل مش خونري
ــگيرى VTEدر بيماران پر خطرى كه  باشند، در پيش
ترمبوپرويلاكسى ضد انعقادى در آنها كنترانديكه است 

، بسيار مفيد مى باشد.

:VTE جوراب هاى الاستيك در پيشگيرى از
ــى ، جوراب هاى GCS بلند  در يك مطالعه تصادف
ــر جراحى با انفاركتوس ميوكارد و  رانى در بيماران غي
ــكته مغزى موزد ارزيابى قرار گرفته اند كه هيچ اثر  س
واضحى در پيشگيرى از DVT علامت دار و يا آمبولى 
ــده بلكه با افزايش خطر بروز زخم و  ــاهده نش ريه مش
ــر آمارى آنها  ــتى همراه بودند. از نظ ــيب هاى پوس آس
ــكمى و يا آمپوتاسيون اندام  اثر منفى و يا مثبت بر ايس

تحتانى نداشتند.
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ــى بالينى با بيش از 3000  در يك مطالعه كارآزماي
ــا جوراب هاى زير زانو  ــار، جوراب هاى بلند رانى ب بيم
مقايسه گرديد كه ميزان DVT پرو گزيمال صرفنظر از 
علامت دار يا بدون علامت بودن به ميزان برابر گزارش 
شده كه گروه دوم تفاوت معنى دارى در مرگ و يا بروز 

آمبولى ريه نداشت .
ــتفاده از جوراب هاى  ــهCLOTS1 به اس در مطالع
بلند رانى بر ديگر انواع جوراب هاى GCS با ارجحيت 

بيشترى پيشنهاد شده است.
دستگاه هاى فشارنده متناوب هوايى (IPC) جهت 

VTE جلوگيرى از
بطور جالبى بر اساس يك ثبت اطلاعات مداخله اى 
ــترى  ــال 2007، 22٪ از بيماران حاد داخلى بس در س
ــتان هاى آمريكا براى جلوگيرى از VTE از  در بيمارس
ــتفاده مى كنند. در حاليكه در بيماران مشابه  IPC اس
ــتفاده تنها 0/2٪ بود از  ــارج ازآمريكا اين ميزان اس خ
آنجائيكه هيچ مطالعه اى بر روى بيماران داخلى يافت 
ــاس يك متا آناليز از 22كارآزمايى بر روى  نشد، بر اس
 IPC بيماران جراجى نه تنها هيچ فايده اى از استفاده
ــان داده نشد بلكه اثر آن را بر كاهش خطر مرگ يا  نش
 DVT ــته بود خطر آمبولى ريه رد كرده و تنها توانس

را كاهش دهد .

اثر فشارنده هاى مكانيك در مقايسه با هپارين :
ــتقيم از متاآناليز با 16 كارآزمايى  ــواهد غير مس ش
ــى ، هيچ نتايج تعميم دهنده بر حمايت و يا عليه  بالين
ــگيرى از DVT و يا PE را در  ــرات هپارين در پيش اث
ــه با ابزارهاى مكانيك در بيماران ارتوپديك و يا  مقايس

جراحى غير ارتوپديك نشان نداده است .
برعكس، فشار مكانيكى خطر خونريزى بعد از عمل 
 (LMWM و LDUH) ــن ــا هپاري ــه ب را در مقايس
ــر گروهايى از هپارين مورد  كاهش داده بود . وقتى زي
ــى قرار گرفتند، عليرغم افزايش خطر خونريزى ،  ارزياب
ــترى در بروزDVT ، نسبت به اثر فشارى  كاهش بيش

مشاهده گرديد.

فشارهاى مكانيكى و پرو فيلاكسى دارويى
ــه با مدخلات  تركيب IPC با دارو درمانى در مقايس

دارويى به تنهاى ، باعث كاهش چشمگيرى در كاهش 
بروز DVT مى شود.

ــتفاده تركيبى جوراب هاى  ــئله در موارد اس اين مس
ــى در كاهش  ــى داروي ــتيك به همراه پرو فيلاكس الاس
ــبت به درمان  ــدون علامت نس ــت دار يا ب DVT علام
دارويى تنها ديده مى شود اين روش تركيبى در بيماران 
ــتى ، پر  ــكته هاى مغزى بدليل عوارض پوس مبتلا به س
هزينه وگران مى باشد. جوراب هاى GCS در مقايسه با  
ــهولت بيشترى د راستفاده  IPC ، قيمت پائين تر  و س
دارند . با درنظر گرفتن كارايى بيشترLMWH كه قبلا 
ذكر شد و خطر بالاتر خونريزى بويژه در بيماران جراحى 
ــارهاى مكانيكى ، شروع ترومبو پرو  ــبت به تأثير فش نس
ــال خونريزى  ــض آنكه احتم ــى دارويى به مح فيلاكس
ــنل درمانى  ــنهاد مى گردد . پرس كاهش يابد . قوياً پيش
ــارنده را  بايد اندازه صحيح و كاربرد صحيح ابزارهاى فش
ــند و از پوشيدن و استفاده اين ابزار فشار دهنده  بلد باش

توسط بيمار در همه حال اطمينان حاصل كنند.
ــا انتقال مى يابد  ــى بيمار از تخت پائين آمد ه ي وقت
ــارنده اين ابزارها خاموش و سيم دستگاه  چون پمپ فش
ــروزه ابزارهاى قابل  ــود، كار نخواهد كرد. ام قطع مى ش
ــب تر بوده چرا كه  حمل باطرى دار براى بيماران مناس
نسبت به نوع قديمى پذيرش بهترى توسط بيمار دارند.

دوره طولانى ترومبوپرو فيلاكسى ضد انعقادى 
جهـت پيشـگيرى از VTE در بيمـاران داخلى 

بسترى:
خطر VTE نه تنها در دوره بسترى بلكه براى هفته 
ــتان وجود دارد. ــا تا ماه ها بعد از ترخيص از بيمارس ه
ــده  ميزان بروز VTE در 73/7٪ از بيماران مرخص ش
گزارش گرديده كه دو سوم آن در خلال ماه اول و يك 

سوم باقيمانده در 2 تا 3 ماه بعدى اتفاق مى افتد.
ــى ترى  ــود دوره طولان ــى ش ــه م ــن توصي بنابراي
ــى علاوه بر دوره اوليه (5 تا 14روز)  ترومبوپروفيلاكس
ــوارد بيمارى هاى حاد  ــور تقريبى تا 35 روز ( درم بط
ــد از ترخيص) ادامه  ــا عوامل خطر بع ــى همراه ب داخل

يابد.
پروفيلاكسى گسترده و طولانى تر ترومبوآمبولى هاى 
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ــاد با بى حركتى طولانى  وريدى در بيماران داخلى ح
ــار يافته  ــا كارآزمايى بالينى انتش (EXCLAIM) تنه
ــال با نارسايى  ــت كه بر 6085 بيمار بالاى 4 س اى اس
ــدون تحرك كافى  ــايى ريوى يا عفونت ب ــى ، نارس قلب
 (40 mg/day  open-label )ــاپارين ــه انوكس ك

دريافت كرده اند، انجام شده است .
بيماران به دو گروه دريافت كننده طولانى انوكساپارين 
( با دوز ذكر شده براى 4±38 روز)و گروه پلاسبو تقسيم 
 DVT (علامت دار يا بدون علامت)وVTE شدند. بروز
ــال بطور معنى دارى در  علامت دار وريدهاى پروگزيم
ــروه اول كاهش يافته بود . خطر خونريزى بطورواضح  گ
ــى طولانى بيشتر بود كه منجر  (2 برابر) در پروفيلاكس
ــه 4 مورد خونريزى داخل مغزى و يك مورد مرگ در  ب
آنها گرديد. البته به افزايش بار بيمارى و تحميل هزينه 

روزانه تزريق نيز بايدتوجه كرد.

آسـپرين و ديگرداروهـاى ضـد پلاكتـى براى 
پيشگيرى از VTE در بيماران داخلى بسترى

ــر ناچيزى در  ــچ اثر و يا حداقل اث ــارى ، هي بطورآم
ــى/ ASA در  ــگيرانه داروهاى آنتى پلاكت ــش پيش نق
مرگ و مير يافت نشده ،اما آنها ميزان PE و DVT را 
 RR =0/71و PE براى RR=0/47) ــش مى دهند كاه

(DVT براى
اين داروها همچنين مى توانند خطر خونريزى هاى 
ــتر كنند.در  محل هاى غير جراحى را تا 1/5 برابر بيش
ــواهد غير كيفى هيچ توصيه  اى براى  نهايت بدليل ش
استفاده از داروهاى آنتى پلاكتى/ASA براى جلوگيرى 
ــونوگرافى در بيماران بسترى بدون  از DVT با اولتراس

علامت ندارد.

2) بيماران با شرايط بحرانى 
VTE خطر

ــده است  اگرچه هيچ ارزيابى در اين رابطه انجام نش
اما خطر VTE بسته به موارد زير متفاوت است :

- ناخوشى هاى حاد مثل سپسيس
- بيماريهاى مزمن مثل نارسايى احتقانى قلب

 VTE ــتان مثل ــل از بيمارس ــخيص هاى قب - تش

قبلى
- موارد و وقايع مربوط به ICU شامل بى حركتى ، 

CVC جراحى، مداخلات تهاجمى مانند كار گذارى
- ونتيلاسيون مكانيكى

ــى مانند تنگ كننده هاى عروقى و عوامل  - داروهاي
شل كننده 

 :VTE غربالگرى
 VTE هيچ شواهد غير مستقيم در تأييد غربالگرى
ــا وضعيت بحرانى  ــدارد دربيماران ب ــود ن در ICU وج
(CRITICAL) توصيه اى به غربالگرى DVT نمى 

گردد.

خطر خونريزى
ــرايط  ــالاى VTE، بيماران با ش ــك ب عليرغم ريس
ــوادث خونريزيهاى خفيف  ــا 80٪ بطرف ح ــى ت بحران
پيشرفت مى كنند در حاليكه خونريزى هاى وسيع در 

2/7٪ در اين بيماران درمان نشده ديده مى شود.

كارآزمايى هايى تصادفى ترومبوپرو فيلاكسى:
ــف هپارين را با  ــى انواع مختل ــى بالين كلاً 5 كارآزماي
ــبو مقايسه كرده و به اين نتيجه رسيده  يكديگر و با پلاس
است كه همه اشكال هپارين(LDUH يا LMWH) با 
خطرات مشابه DVT علامت دار، آمبولى ريه علامت دار 
و خونريزى هاى وسيع و مرگ ومير در ارتباط مى باشند.
ــه اى بر روى بيش از 3500 بيمار  در مطالعه مقايس
ــط 3 روز بسترى يا بيشتر  ــترى در ICU با متوس بس
ــدى روزانه) با  ــن LMWH (دالتپارين 5000 واح بي
ــه  ــار در روز ) هيچگون ــدى دوب LDUH(5000واح
تفاوتى در ميزان DVT بدون  علامت پروگزيمال ساق 
ــده اما آمبولى ريه علامتدار بطور معنى دارى  ديده نش

در گروه اول كمتر اتفاق افتاد.
 HIT ،ــيع ــى از نظر خونريزى وس ــه تفاوت هيچگون
وميزان مرگ و مير در ICU و بيمارستان وجود نداشت 
 LDUH بر LMWH ، بنابراين عليرغم سودمندى كم.
ــنهاد مى گردد توجه به اين نكته مهم است كه اثر  پيش
تركيبى ترومبوپروفيلاكسى دارويى با روشهاى مكانيكى 
 ICU در بيماران بسترى در VTE جهت جلوگيرى از
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به وضوح كارآيى آن در بخشهاى داخلى نمى باشد.

3) بيماران مبتلا به سرطان 

VTE نقش
ــال VTE را تا 6 برابر  ــا ميتوانند احتم بدخيمى ه
ــيمى درمانى و يا  افزايش دهند بويژه در مواردى كه ش

دستكارى هاى هورمونى انجام مى گيرد.
بعضى از انواع مشخص سرطان ها ريسك بالاترى را 

براى بروز VTE دارند كه عبارتند از:
تومورهاى بدخيم  -

آدنوكارسينوماى ريه  -
بدخيمى تخمدان  -
بدخيمى پانكراس  -

بدخيمى كولون  -
بدخيمى معده   -

بدخيمى پروستات   -
بدخيمى كليه   -

بدخيمى هاى خونى  -
بدخيمى هاى متاستاتيك پستان  -

انواع ديگر بدخيمى ها  -
 (Critical) ــى ــاران با وضعيت بحران در بيم  -
ــن براى    ــوند روتي ــرى اولتراس ــر غربالگ ــه اى ب توصي

DVT (Grade2c )  نمى شود.
ــتفاده از  ــاران با وضعيت بحرانى اس براى بيم  -
LMWH يا LDUH نسبت به عدم استفاده ار روشهاى 

(Grade2c) .پروفيلاكسى پيشنهاد مى شود
ــراى بيماران با وضعيت بحرانى كه خونريزى  ب  -
ــديد مى  ــا در معرض خطر بالاى خونريزى ش ــد ي دارن
باشند ترومبوپروفيلاكسى مكانيك با جورابهاى واريس 
GCS (Grade2c)  وياIPC(Grade2c )  تازمانى كه 
خطر خونريزى كاهش يابد توصيه مى گردد. هنگاميكه 
خطر خونريزى كاهش يابد، ترمبوپروفيلاكسى دارويى 
ــى مكانيك مى  ــهاى ترومبوپروفيلاكس جايگزين روش

(Grade2c) .شود

بيماران سرطانى با كاتتروريد مركزى
ــاً با افزايش  ــاى وريد مركزى (CVCs)غالب كاتتره
خطر تورم و ناراحتى بازوها ، آمبولى و سپسيس ناشى 

ــتر از دستيابى به  ــتند و عموماً بيش از كاتترهمراه هس
ــث ايجاد  ــابكلاوين باع ــولار داخلى و يا س ــد جوگ وري
ــوند.CVC هاى طرف چپ ( جاگذارى  ترومبوز مى ش
شده در محل يا بالان دهليز راست ) خطر كمترى براى 
ــبت به نوع طرف راست كه در بخش  ايجاد DVT نس

فوقانى و ريد اجوف فوقانى SVC هستند دارند.
پرتو درمانى قفسه سينه، وجود CVC قبلى و تلاش 
بيش از يك مرتبه جهت گذاشتين كاتتر با افزايش بروز 

DVT همراه هستند.
در نهايت دوزهاى پروفيلاكتيك هپارين در بيماران 
ــترى  ــودمندى بيش ــر داراى CVC س مبتلا به كانس
 solid نسبت به مضرات آنها دارند. بويژه در تومورهاى
ــك كمى براى  ــى براى VTE و ريس ــك بالاي كه ريس

خونريزى دارند.

4) بيماران سرطانى سرپايى
ــر سينه دارند و داروى  بروزVTE در زنانى كه كانس
ــتروژن تاموكسيفن دريافت مى  اختصاصى گيرنده اس
ــرايطى كه  ــار افزايش مى يابد و در ش ــد 2 تا 5 ب كنن
ــى تجويز گردد،  ــيمى درمان ــيفن همراه با ش تاموكس

بيشتر هم مى شود.
ــتروزول،  ــه، مهار كننده هاى آروماتازآناس در مقايس
لتروزول،ويا اكسمستان تقريباً نيمى از خطر تاموكسيفن 
در بروزVTE را دارند.داروهاى مهار كننده عروق زايى 
ــتند كه  ــد و لناليدوميد جزء داروهايى هس ، تاليدومي
خطر ترومبوآمبولى و يا ترومبوز وريدى را بالا مى برند.
خطر دو داروى آخر در صورت تركيب با شيمى درمانى 

با دوز بالاى دگزامتازون حتى بيشتر هم مى شود.
داروى  ــا  ب ــده  ش ــان  درم ــرطانى  س ــاران  بيم
ــك بالايى از بروز VTE را  bevacizumab نيز ريس
ــز ى (cvc)در بيماران  ــتن كاتتروريد مرك دارند. گذاش
ــرطان آنها را به DVT اندام فوقانى مستعد  مبتلا به س
ــازد. اگر هر شرايط حادى اتفاق بيفتد بيمار بايد  مى س

بعنوان بيمار با ريسك خطر بالا در نظر گرفته شود.

5) بيماران با بى حركتى مزمن
در افراد با بى حركتى مزمن  كه در منزل يا آسايشگاه 
ــتفاده از ترومبوپروفيلاكسى  نگهدارى مى شوند به اس
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 (Grade2c)روتين توصيه نمى شوند
ــارى حاد، بيمار مجبور به  ــر به هر دليل يا هر بيم اگ
بسترى طولانى مدت در بيمارستان شود، به عدم تداوم 

استفاده روتين از ترومبوپروفيلاكسى توصيه مى گردد.

داروهاى ضد انعقادى غير خوراكى
ــتماتيك از 9 كارآزمايى  ــرور سيس ــاس يك م بر اس
ــر پيشرفته موضعى يا  بالينى بر روى 2857 بيمار كانس
ــن در خلال 12 ماه هيچ  ــتاتيك ، درمان با هپاري متاس
تأثيرى در مرگ و مير نداشت اما در كاهش ميزان مرگ 
در خلال 24 ماه مفيد و مؤثر بود. درمان هپارين همچنين 
ــد . بهر  قادر به تقليلVTE علامت دار به نصف مى باش
ــر روى خونريزى هاى  ــال گزارش واضحى از اثر آن ب ح

شديد، خفيف و كيفيت زندگى وجود ندارد.
سرطان سلول كوچك ريه (SCLC)  در 12 ماه اول 
و نه در 24 ماه نسبت به ديگر بدخيمى ها ميزان مرگ 
و مير بالاترى دارد. پيشرفت مطالعات در زمينه سرطان 

هيچ تأثيرى بر نقش هپارين در 2 زير گروه ندارد.

داروهاى ضد انعقادى خوراكى:
ــروع شيمى  وارفارين كه يكماه زودتر و يا درزمان ش
ــا پايان دوره و يا چند هفته  ــى آغاز مى گردد و ت درمان
ــى يابد، بدون تأثير بوده  ــيمى درمانى ادامه م بعد از ش
ــا هيچ اثرى بر روى مرگ و مير در پيگيرى 6ماهه،  و ي

يكسال، دوسال و يا پنج سال نداشته است.
ــديد  بنابراين تجويز وارفارين خطر خونريزى هاى ش
ــف را بصورت واضح تر و با اهميت  ترى افزايش  و خفي

مى دهد كه از تأثير آن بر كاهشVTE بيشتر است.

VTEخطر
بيماران با بى حركتى شامل:

بيماران بسترى در منزل
بيماران در آسايشگاههاى پرستارى

بيماران در شرايط مراقبت هاى دوران نقاهت

ــروع وضعيت حاد منتج  وقتى كه براى 3 هفته از ش
ــد انعقادى  ادامه  ــى حركتى،درمان با داروهاى ض به ب
داشته باشد ،بروزكلىVTE علامت دار در بيماران بى 
ــاعت بى حركتى، حدود ٪1/2  حركت با حداقل 48 س

تخمين زده مى شود.
همچنين ميزان بروز 1/3-0/91 در هر صد نفر /سال 
در بعضى مطالعات گزارش شده است . اين بروز در هر دو 
گروه بيماران بسترى در بيمارستان و بخش هاى مراقبتى 
 (Post-acute Care Facilities) بعد از شرايط حاد
ــابه و برابر 1 تا 2/4٪ در خلال اقامت آنها مى باشد. مش

پروفيلاكسى در اين بيماران قابل بحث مى باشد.

6) مسافرت مسافت هاى طولانى 
ــى كه داراى  ــافرت هاى طولان ــاران با مس - در بيم
عوامل خطر بروزVTE مى باشند(شامل VTE قبلى، 
ــابقه اخير جراحى يا تروما، بدخيمى فعال، باردارى،  س
ــت حركت،چاقى  ــن بالا، محدودي مصرف استروژن،س
شديديا اختلال شناخته شده ترومبوفيليك) توصيه به 
ــتن در  ــاق و نشس حركت متناوب ، ورزش عضلات س

(Grade2c).رديف وسط صندلى مى شود
ــافرت هاى طولانى كه داراى  ــراى بيماران با مس - ب
عوامل خطر بروزVTE مى باشند (شامل VTE قبلى 
، سابقه اخير جراحى يا تروما، بدخيمى فعال، باردارى، 
ــت حركت،چاقى  ــن بالا، محدودي مصرف استروژن،س
ــده ترومبوفيليك) استفاده  شديديا اختلال شناخته ش
ــب زير زانو كه فشار 10 تا 15 ميليمتر  از جوراب مناس
جيوه را در مچ پا (Ankle)  تأمين مى كند، در خلال 
ــراى ديگر  ــردد (Grade2c) ب ــافتر توصيه مى گ مس
ــافرين با مسافت هاى طولانى توصيه به استفاده از  مس

(Grade2c) .نمى شود GCS
ــاى  طولانى ، براى  ــافت ه ــافرين با مس - براى مس
پيشگيرى از بروزVTE توصيه  اى به استفاده از آسپرين 

(Grade2c) .يا داروهاى ضد انعقادى  نمى شود

7) افراد با ترومبوفيلى بدون علامت :
ــابى يا ارثى است كه  ــرايط اكتس ترومبوفيلى، يك ش
ــا افزايش خطر  ــايى بوده و ب ــق خون قابل شناس از طري
ــكل ارثى آن شامل  ترومبوز وريدى مرتبط مى باشد.ش
ــيوع ٪5)،  ــور V ليدن(R506Q)(ش ــيون فاكت موتاس
ــيوع٪2)  ــيون ژن پروترومبين (G2021A)(ش موتاس
ــيوع 0/04٪)، فقدان پروتئين  كمبود آنتى ترومبين (ش
C(شيوع 0/3٪) و فقدان پروتئين S(شيوع 0/3٪) مى 
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باشد.شكل اكتسابى آن شامل وجودآنتى بادى هاى آنتى 
ــيوع 1٪) بوده كه احتمالاً  ــفوليپيد (APLA با ش فس

باهردو نوع ترومبوز شريانى و وريدى همراه است.
ــى بدون علامت  ــراد با ترومبوفيل خطرVTE در اف

(VTE بعنوان مثال بدون سابقه قبلى)
ــافرت هوايى طولانى به افزايش خيلى ناچيز در  مس
ــود ارتباط  بروز مطلق VTE (8/2=RR)  منتج مى ش
ــافرت  ــته به دوز(Dose-response)  بين مس وابس

هوايى و VTE وجود دارد.
اين خطر به ازاى هر 2 ساعت اضافى پرواز به ميزان 
ــى، بروز VTE علامت  ــش مى يابد.بطوركل 18٪ افزاي
ــاعت  دار به ميزان 1 در هر 4400 پرواز بيش  از 4 س
ــد. در حاليكه اين ميزان 0 تا ٪1/5  ــاه مى باش در هرم
براى VTE هاى بدون علامت در هنگام رسيدن از يك 

مسافرت مى باشد.
نوع و مدت سفر به همراه وجود عوامل خطر در فرد 
ــند. ــاخص هاى بروز VTE مى باش بيمار مهمترين ش
ــيله اتوموبيل، اتوبوس و قطار استثنايى  ــافرت بوس مس

براى بروز VTE نيست .
ــاعت بيشترين ارتباط را  ــتر از 8 تا 10 س پرواز بيش
ــروز VTE دارد و جراحى اخير و ديگر فاكتورهاى  با ب

خطر فردى مى تواند آنها را تشديد كند.

بعضى از عوامل خطر براى بيش از 6 ساعت پرواز در 
زير فهرست گرديده است 

- نوع و مدت مسافرت(مسافرت هوايى بيش از 8 تا 
10 ساعت)

- جراحى يا تروماى اخير
- بيماران خيلى قد بلند يا خيلى كوتاه

- چاقى شديد
- بى حركتى يا نشستن بر صندلى كنار پنجره بيش 

از 4 ساعت
- سابقه VTE قبلى

- بدخيمى فعلى
- باردارى

- استفاده از استروژن
- سن بالا

- اختلالات ترومبوفيلى

- مصرف ضدباردارى خوراكى
هيچ شواهدى دال بر ارتباط دهيدراتاسيون، نشستن 
ــروبات  ــيدن مش در كلاسeconomy هواپيما و نوش
ــدارد، مطالعات  ــر VTE وجود ن ــى با افزايش خط الك
مرورى سيستماتيك نشان مى دهد كه بعد از 8 ساعت 
پرواز ، فعاليت هاى انعقادى در حاملين فاكتور 5 ليدن 
ــى كه قرص هاى ضد  (factor Vleiden) ودر بانوان

باردارى OCP مصرف مى كردند بيشتر بوده  است.
ــى هاى رديف  ــتن در صندل ــرك متناوب، نشس تح
ــيون) بهمراه  ــى آبى (دهيدراتاس ــط و اجتناب از ب وس
 DVT ــارى خفيف كه مسافران را از جوراب هاى فش
بى علامت محافظت مى كند ممكن است باعث كاهش 

خطر VTE گردد.

ترومبوپروفيلاكسـى جهت پيشـگيرى VTE در 
افراد ترومبوفيلى بدون علامت

ــدون علامت(بعنوان  ــا ترومبوفيلى ب ــاران ب در بيم
ــابقه VTE) توصيه اى به مصرف روزانه  مثال بدون س
ــى دارويى و مكانيكى  طولانى مدت ترومبوپروفيلاكس

(Grade1c) .نمى شود VTE براى پيشگيرى از

انديكاسيون هاى آزمايش ترومبوفيلى
 VTE بيماران با تشخيص -

- وجود VTE در اعضا خانواده 
ــارى هاى اتو  ــى هاى بيم ــى از بررس - بعنوان بخش

ايميون
بروز سالانه VTE در افراد بدون علامت با ترومبوفيلى 
(منسوبين به افراد خانواده با VTE)در محدوده 1٪ در 
هرسال در حاملين فاكتور 5 ليدن تا 1/7٪ در هر سال 
ــا فقدان آنتى ترومبين يا نقايص ترومبوتيك  در افراد ب

مختلط مى باشد.
ــىASA در  ــر محافظت ــر اث ــن ب ــى از محققي بعض
ــرى از VTE در بيماران APLA بدون علامت  جلوگي
ــى كلروكين در  ــز ASA بهمراه هيدروكس ــا تجوي و ي
بيماران با لوپوس اريتماتوسيستميك و APLA تأكيد 

و حمايت مى كنند.
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استاتين هاى براى پيشگيرى از VTE در افراد 
بدون علامت 

ــان فاكتورهاى  ــتاتين ها ،كاهش در بي با تجويز اس
ــده و بدنبال  بافتى و كاهش در توليد ترومبين ايجاد ش
ــد. لذا  ــش قابليت انعقادى قابل انتظار مى باش آن كاه
ــگيرى  مى توان آنها را بعنوان عوامل بالقوه اى در پيش

از VTE معرفى كرد.
ــروز DVT و 23٪ در   ــزان 55٪ در ب ــش مي كاه
ــود خطر اضافى  ــه بدون وج ــروز آمبولى ري احتمال ب
ــت كه چرا اين داروها براى  خونريزى ،دليل مهمى اس
ــوند و  ــگيرى VTE انتخاب مى ش بعضى موارد از پيش
ــتفاده كننده از  ــن كاهش در افراد اس ــزان مطلق اي مي
ــتاتين  ــت كه از اس ــر با نصف افرادى اس ــتاتين براب اس
استفاده نميكنند.بهر حال توصيه استفاده از استاتين ها 
در پيشگيرى  از VTE با توجه به كم بودن اطلاعات و 
ــترس بودن درمان ها ى مؤثر اثبات شده ، هنوز  در دس

خيلى زود  مى باشد.
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ــاله با سابقه  دكتر جورج .كى. روبنز: يك مرد 65 س
آمفيزم و كوليت آماسى بخاطر تنگى نفس، هيپوكسمى 

و بيمارى ريوى پيشرونده بسترى گرديد.
ــترى سالم بوده  ــال قبل از بس ــه س بيمار تقريباً تا س
است. پس از بروز عفونت هرپس زاستر (شينگلز) مبتلا به 
حملات اسهال خونى شد و در بيمارستان ديگر تشخيص 
ــترى  ــال قبل از بس ــى مطرح گرديد. دو س كوليت آماس
ــدن، مزالامين به منظور درمان كوليت تجويز مى شد  ش
ــال اخير تنگى  كه با بهبودى علائم همراه بود. طى دو س

نفس فعاليتى پيشرونده ايجاد گرديد. 
ــرد ريوى  ــت هاى عملك ــترى تس ــال قبل از بس يكس
ــدادى ريه همراه با آمفيزم  انجام شد، بيمارى مزمن انس
ــرفته تشخيص داده شد. تيوتروپيوم برومايد بصورت  پيش
ــاقى تجويز گرديد. شش ماه قبل از بسترى شدن  استنش
ــديدترى اتفاق افتاد.  ــر، حملات مكرر تنگى نفس ش اخي
ــيژن كمكى (دو ليتر در دقيقه از راه بينى در صورت  اكس

لزوم )آنتى بيوتيك هاى دوره اى متعدد، پردنيزون دوره 
ــى موجب بهبودى موقت گرديد.  اى با كم كردن تدريج
تقريباً پنج ماه قبل از بسترى شدن اخير، سرفه ى همراه 

با خلط ظاهر شد.
ــكن ريوى در  ــى. ووC.T: (Wu ) اس دكتر كارول .س
ــتان ديگر انجام گرديد، آمفيزم متوسط تا شديد  بيمارس
ــده اى تحتانى  ــب قاع ــا تيرگى هاى ل ــزى ب ــر مرك لبول
دوطرفه را نشان داد كه مى تواند مويد آتلكتازى خفيف، 
آسپيراسيون يا پنومونى باشد. شريان ريوى گشاد بود كه 

مى تواند در پرفشارى ريوى ديده شود.
دكتر روبنز: سه ماه قبل از بسترى در اين بيمارستان، 
ــه ظرفيت قلبى  ــان داد ك ــى نش اكوكارديوگرام استرس
ــب فعاليت كاهش يافته و با E.F  بطن چپ ٪65،  متعاق
ــار شريان ريوى 45 ميلى متر  اختلال دياستوليك و فش
ــه فلوريدا  ــار يك ماه قبل ب ــت. بيم ــوه مطابقت داش جي
ــافرت كرد و در برگشت هم نسبتاً حال خوبى داشت.  مس

مورد بيستم در سال 

 2014

*مرد 65 سال با تنگى نفس و بيمارى ريوى خطرناك و پيشرونده*

دكتر محمدتقى مهراب پور – متخصص داخلى 

دكتر جواد جلالى – دكتراى علوم آزمايشگاهى 
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ــترى، تنگى نفس فعاليتى  ــاً هفت هفته قبل از بس تقريب
بدتر شد؛ اكسيژن كمكى از راه بينى به مقدار دو ليتر در 

دقيقه تجويز گرديد.

ــاس پروتكل آمبولى ريه، براى بيمار  دكتر Wu: براس
ــام گرفت كه آمفيزم  ــتان ديگر انج C.T ريه در بيمارس
 Tree – in- Bud ،ــواره ى برنش ــدگى دي با ضخيم ش
جديد، ندول هاى كوچك و  تيرگى هاى رشته اى شكل 
در لبهاى تحتانى و ميانى ريه راست و لينگولا ديده شد. 
يك تيرگى ندولر نامنظم جديد در لب تحتانى ريه راست 
به اندازه 1/8 در 1/4 سانتى متر مشخص شد. يافته هاى 
ــند. هيچ  ــيون به نظر   مى رس بالا، پنومونى يا آسپيراس

گونه اثرى از آمبولى ريه وجود ندارد.

ــترى، تنگى  ــه هفته قبل از بس دكتر روبنز: تقريباً س
ــرونده با سرفه بدون خلط و تب  نفس فعاليتى بطور پيش
ــزل فاصله ى كوتاهى  ــت كه قادر نبود در من 37/8 داش
ــاقى، فولات  ــد. پردنيزون، تيوتروپيوم استنش را قدم بزن
ــارات فرومترول  (بصورت  ــازون دى هيدرات- فوم مومت
استنشاقى مخلوط ) و آزيترومايسين تجويز گرديد،بدون 
ــيژن به مقدار دو  ــود. در حاليكه بيمار از اكس ــودى ب بهب
ليتر در دقيقه مصرف مى كرد، اشباع اكسيژن در فعاليت 
75٪ را نشان داد و اكسيژن كمكى را بصورت چهار ليتر 
ــاعت  ــيله لوله ى بينى براى مدت 24 س ــه بوس در دقيق
ــين شروع شد، دو روز بعد در  افزايش دادند. لووفلوكساس

بيمارستان ديگرى بسترى گرديد.
همچنين داروهاى مصرفى در منزل شامل متوپرولول، 
ــه درجه حرارت  ــود. در معاين ــل و گاباپنتين ب لزينوپري
36/8، فشار خون 119/73 ميلى متر جيوه، نبض 83 در 
ــه و تعداد تنفس 30 بار در دقيقه در حاليكه هواى  دقيق
اتاق استنشاق مى كرد، اشباع اكسيژن 70٪ بود. با دادن 
ــيژن در دقيقه، اشباع آن به 95٪ رسيد.  چهار ليتر اكس
ــى در قاعده ريه راست  ــينه، صداهاى تنفس معاينه ى س
ــر  ــه و در مناطق فوقانى ريه ويزينگ منتش ــش يافت كاه
شنيده مى شد. سطوح خونى پلاكت، الكتروليت ها، قند، 
ــاير  ــن كيناز و كراتى نين طبيعى بود، س ــيم، كراتي كلس
ــگاهى در شكل (1) نشان داده شد. در نوار  نتايج آزمايش

قلب امواج PVC  گاهگاهى ديده شد.

ــينه خلفى- قدامى و جانبى  دكتر Wu : در عكس س

تيرگى هاى مبهم جديد در دو طرف ريه، بيشتر در سمت 
ــت، نشان داده شد ( شكل A – 1 , B – 1 ) سپس  راس
ــكن ريه انجام شد، تيرگى هاى دوطرفه با ابتلاى  CT اس
ــديد  لب ميانى و تحتانى راست و سگمان فوقانى لب  ش
ــخص  ــدت كمتر در لبهاى فوقانى مش تحتانى چپ با ش
  C )Tree – in – Bud – 1 , D-1 ــكل ــد. ( ش گردي
ــده در CT  قبلى ، بهبود  و تيرگى هاى ندولر گزارش ش
ــود يافته مطابقت دارد.  ــت. اين پديده با پنومونى بهب ياف
ــينه اى و نافى و مايع در  ــه لنفادنوپاتى ميان س هيچگون
ــكتازى كششى يا  ــت. هيچ اثرى از برنش پلور وجود نداش
ــده فيبروز بينابينى  ــره ى لانه زنبورى كه بيان كنن منظ

باشد وجود نداشت. قلب بزرگ نبود.

ــت  ــامل تس ــرولوژى ش ــات س دكتـر روبنز: آزمايش
ــود.  ــى ب ــد منف ــور روماتوئي ANCA , ANA  و فاكت
ــى تروپيوم برومايد  ــزون، گاباپانتين، مزالامين، اپ پردني
استنشاقى، سولفات آلبترول استنشاقى و لووفلوكساسين 
تجويز شد. بيمار بدون تب و بدون خلط بود. دو روز قبل 
ــترى شدن در اين بيمارستان، وضعيت ريوى بيمار  از بس
ــيژن 80٪ به  ــباع اكس ــد. بدليل نياز بيمار به اش بدتر ش
صورت ماسك صورت اكسيژن تكميلى به حد ٪85-90 
ــد. پردنيزون قطع شد،متيل پردنيزولون  افزايش داده ش
ــازول تجويز گرديد. در  ــرى متوپريم – سولفامتوكس با ت
ــن چپ طبيعى، E.F  پنجاه  اكوكارديوگرام، عملكرد بط
ــود ( تزريق  ــاب مثبت ب ــى آزمايش حب ــد و بررس درص
ــان دادن شانت راست به  محلول نمكى بهم زده براى نش
ــترى  چپ در عرض ديواره دهليزى ) يك روز قبل از بس
ــرائين كرونر طبيعى، فشار متوسط  ــدن،آنژيوگرافى ش ش
ــريان ريوى  ــار ش Wage ريوى 13 ميلى مترجيوه، فش
ــط 28) بدون وجود  39 روى 20 ميلى متر جيوه (متوس
شانت چپ و راست گزارش گرديد. در روز نهم بيمار براى 

درمان بهتر به اين بيمارستان منتقل شد.
ــارى خون، زيادى چربى خون و افسردگى  بيمار پرفش

دارد. درمان هاى زمان انتقال عبارتند از:
ــديم سوكسينات، ترى متوپريم-  متيل پردنيزولون س
سولفامتوكسازول، لوفلوكساسين ايسيتالوپرام، گاباپانتين، 
استامينيوفن ، لورازپام، مومتازون، هپارين، متوپرولول و 
ــك  ــيژن 80٪ از طريق ماس پانتوپرازول: همچنين اكس
ــناخته شده اى نداشت.  صورت مى گرفت. هيچ آلرژى ش
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او بازنشسته بود و قبلاً فروشندگى مى كرد. با همسر خود 
ــگها و گربه هاى دست آموز زندگى مى كرد.  همراه با س
ــاط كار مى كرد و  ــن بيمارى گاهگاهى در حي قبل از اي
هيچگونه تماس شناخته شده با پرندگان و يونجه و هيچ 
تماس شغلى از جمله آزبستوز نداشت. او روزانه دو واحد 
نوشيدنى الكلى مصرف مى كرد و از داروهاى ممنوع هم 
ــت ماه پيش، تا پنجاه پاكت  ــتفاده نمى كرد و تا هش اس
ــال مصرف مى كرد ولى بخاطر وقوع تنگى  ــيگار در س س
ــت. مادرش بيمارى مزمن انسدادى  نفس قطع كرده اس

ريه داشت اما بچه ها و نوه ها همگى سالم بودند.
در معاينه درجه حرارت نرمال، فشار خون 130روى90 
ــض 90 در دقيقه و تعداد تنفس 24  ميلى متر جيوه، نب
ــى بدون ويزينگ و كراكل  در دقيقه بود. صداهاى تنفس
ــيدن به  ــيژن در موقع رس ــباع اكس كاهش يافته بود. اش
ــاقى 4 ليتر در  ــيژن استنش ــز در حاليكه بيمار اكس مرك
ــرد 67 ٪ بود، با تجويز  ــه از راه بينى مصرف مى ك دقيق
ــك صورت  ــر در دقيقه) از طريق ماس ــيژن ( ده ليت اكس
ــاعت بعد با مصرف  ــيد و تقريباً 2/5 س به 90-89٪ رس
ماسك صورت با حجم بالا و ايجاد كسر دمى اكسيژن به 
ــباع اكسيژن به 93٪ افزايش يافت. بقيه  حدود 60٪، اش
ــات طبيعى بود. الكتروكارديوگرام ريتم سينوسى  آزمايش
91 در دقيقه با PV.C هاى گاهگاهى و احتمالاً همراه با 

PAC با ارتباط نابجا را نشان داد.
تقريباً 3/5 ساعت پس از رسيدن بيمار، سطوح خونى 
ــفر، منيزيم، گلبولين، كراتى  ــيم، فس الكتروليت ها، كلس
نين، شمارش پلاكت و نتايج تست هاى كبدى و انعقادى 
ــاير آزمايشات در تابلوى 1 نشان  طبيعى بودند. نتايج س

داده شده است.

دكتر روبنز: آزمايشات تشخيصى انجام شد

*تشخيص هاى افتراقى:

دكتر كاتلين. ام. فين: بيمار،يك پدربزرگ65 ساله 
ــال سابقه تنگى نفس فعاليتى پيشرونده و سابقه  با دو س
مصرف سيگار سالانه 50 پاكت است. بيمار با تنگى نفس 
ــرفه، تب خفيف و هيپوكسمى به اين  خطرناك بدون س

ــد و به درمان با پردنيزون و آنتى  ــتان منتقل ش بيمارس
بيوتيك ها پاسخ نداد. ابتدا من فكر كردم كه تنگى نفس 
ــاله با بيمارى فعلى ارتباط دارد. اغلب  ــرونده دو س پيش
بيماران به تنگى نفس مزمن شرايطى دارند كه به يكى از 

5 دسته كلى زير تقسيم بندى مى شوند:
آسم، چاقى، بيمارى قلبى، بيمارى انسدادى مزمن ريه 

و بيمارى نسجى بينابينى. 
ــا وضعيت  ــت، چاقى ي ــم نداش ــابقه آس اين بيمار س
ــرايط بدنى نمى توانست علت اين درجه از  تغييريافته ش
ــمى باشد. براى بيمار بررسى مفصل قلبى انجام  هيپوكس
ــد. هيچگونه دليل خاصى براى تنگى نفس پيدا نشد.  ش
فشار Wage  شريان ريوى با نارسايى قلب مطابقت دارد 
گرچه انتظار داشتم كه نسبت به درجه هيپوكسمى بالاتر 
باشد. در معاينه اتساع وريد ژوگولر وجود نداشت. عكس 
ــان نداد. اگر  ــينه هيچگونه مايع دور قلب يا ريه را نش س
ــور  ــه (BNP) type. Natraiotic-peptide-  بط چ
واضح بالا بود، (حدود 988/5 پيكوگرم در يك سى سى) 
ــطوح  ــايى قلب چپ مى توانند س بيماران مبتلا به نارس
بالاى BNP بدون ارتباط با تنگى نفس را داشته باشند.

*بيمارى انسدادى مزمن ريه :

ــدادى  آيا مى توان تنگى نفس بيمار را با بيمارى انس
ــيگار  ــرد؟ تاريخچه قبلى مصرف س ــن ريه توجيه ك مزم
احتمال تنگى نفس بيمار به علت بيمارى انسدادى مزمن 
ريه را  مى تواند افزايش دهد (نسبت احتمالى 8 الى 19 
ــخيص بيمارى انسدادى مزمن ريه با بهبودى قبلى  ) تش
زمانى كه بيمار با آنتى بيوتيك ها و كورتون درمان شده 
بود مطابقت دارد. با اين حال من از تشديد ناگهانى دفعات 
ــتم. عفونت مكرر دستگاه  تنگى نفس جديد ناراحت هس
ــديد كننده بيمارى انسدادى  ــى فوقانى عامل تش تنفس
مزمن ريه مى تواند بطور نسبى اين حالت را توجيه كرده 
ــش تازگى دارد.  ــديدهاى بيمارى براي ولى اين گونه تش
ــد؟  ــدادى مزمن ريه ظاهر ش حالا چرا علائم بيمارى انس
ــيگار را قطع كرد كه اغلب يك  ــن بيمار اخيراً س همچني
ــاس مى  ــت و حالت بدى احس پرچم قرمز براى بيمار اس
كند. با اينكه پذيرفتم بيمار يك بيمارى مزمن پيشرونده 
ــدم سه CT اسكن گرفته شده از ريه در  دارد متعجب ش
طى 6 ماه اخير هيچگونه پيشرفت بيمارى را نشان نداد. 
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بجاى آن در تازه ترين CT اسكن بطور وسيع تيرگى هاى 
شيشه ماتى منتشر جديد را نشان داد.

ــه  ــى توده در CT ، تيرگى هاى شيش ــس تيرگ برعك
ماتى از نظر تفكيك پذيرى فضايى پايين تر هستند. و به 
ــى را واضح نشان  همين خاطر كناره هاى عروقى و برونش
ــر  نمى دهند. آنها مى توانند موضعى، منطقه اى يا منتش
باشند. از نظر بافت شناسى آنها به صورت فضاهاى هوايى 
ــده نسبى بوسيله اگزودا، مايع يا خون مشخص مى  پر ش
گردند و حجم خون مويرگى ريوى ميزان كولاپس نسبى 
ــدگى بين نسجى را افزايش يافته  آلوئول ها يا ضخيم ش
ــخيص افتراقى اين تيرگى  ــان مى دهد. بنابراين تش نش
ــا معمولا با يافته  ــت. گرچه آنه ــيع اس ها در مجموع وس
ــتند. براى مثال علامت  ــاى ديگرى در CT همراه هس ه
ــخيص  هاله در محيط يك منطقه موضعى توده اى با تش

آسپرژيلوزيس مطابقت دارد.
يافته هاى غيرمعمول ديگر در اين بيمار، تيرگى هاى 
ــچ گونه از يافته هاى  ــتند كه آنها با هي جداگانه اى هس
راديولوژيك ديگرهمراهى ندارند. ليست بيمارى هايى كه 
ــوند نسبتاً كوتاه  ــه ماتى مى ش موجب تيرگى هاى شيش

است (تابلوى شماره 2)

*بيمارى هاى بين نسجى حاد و تحت حاد ريه :

ــروه از بيمارى  ــجى ريه يك گ ــارى هاى بين نس بيم
هايى هستند كه بوسيله سرفه، تنگى نفس، هيپوكسمى 
ــبيه تظاهرات بالينى در اين بيمار بروز مى كنند. انواع  ش
ــجى ريه با تيرگى هاى  متعددى از بيمارى هاى بين نس
ــى بين بافتى  ــتند. پنومون ــه ماتى مجزا همراه هس شيش
ديسكواماتيو ( پوسته پوسته شده ) (PID) و برنشيوليت 
ــيگارى بودن تشخيص هاى  تنفسى با توجه به سابقه س
ــند. هر كدام از اين بيمارى ها  احتمالى اين مورد مى باش
مى توانند در طى هفته ها بروز نمايند. اما احتمال بيشتر 
ــند. معدودى از  ــت كه بيش از چند ماه طول بكش آن اس
علائم بالينى اين بيمار، بعضى تشخيص ها را غيرمحتمل 
ــه چهارم و يا پنجم  ــى كند. اولاً اين بيمارى ها در ده م
ــار در دهه ى هفتم  ــد و اين بيم ــى اتفاق مى افتن زندگ
ــرفت PID  در ارتباط با قطع  ــت. ثانياً پيش ــودش اس خ
سيگار و درمان با كورتون ثابت مى ماند در حاليكه چنين 
ــى با يك سير بالينى      ــيوليت تنفس اتفاقى نيفتاد و برنش

خوش خيم در اين بيمار بروز نمود.

:(NIP) پنومونى بين نسجى غيراختصاصى*

ــى تواند در طى هفته ها بروز كند اما احتمال  NIP  م
ــوم  ــود. تقريباً يك س ــى ماه ها ظاهر مى ش ــاد در ط زي
بيماران مبتلا به آن علائم شبيه آنفلونزا دارند و خيلى از 
ــته در حاليكه  بيماران در معاينه كراكل هاى ظريف داش
ــت. NIP  اغلب  ــار هيچ كدام از آن دو را نداش ــن بيم اي
همراه با بيمارى هاى بافت همبند مى باشد كه با سطوح 
ــته اى  بالاى فاكتور روماتوئيد يا آنتى بادى هاى ضدهس
ــه علائمى كه دال بر  ــتند. اين بيمار هيچگون همراه هس
بيمارى بافت همبند باشد نداشت. هر دو آزمايش فاكتور 

روماتوئيد و آنتى بادى هاى ضد هسته اى منفى بودند.
ــن بيمار قابل ملاحظه  ــى حاد بين بافتى در اي پنومون
ــرفته و سريع آن  ــايى پيش ــت مخصوصا با وقوع نارس اس
ــبه آنفلوانزا را  ــادى از بيماران، بيمارى ش ــه عده زي گرچ
ــه ماتى  گزارش مى دهند. با اين همه تيرگى هاى شيش
ــد.  ــت جزء يافته هاى ابتدايى در CT ريه باش ممكن اس
ــبيه آنچه كه در  ــدن ( ش ــرفت به طرف توده اى ش پيش
سندرم تنفسى حاد مى بينيم) بطور سريع اتفاق مى افتد 
ــدارد. همچنين پنومونى بيش  ــباهت ن كه با اين مورد ش
ــيتى در اين مورد غيرمحتمل است چون او هيچ  حساس
سابقه تماس تنفسى با   آنتى ژن هاى ارگانيك كشاورزى 

و يا تماس شغلى نداشت.
ــك كريپتوژنيك (  ــت پنومونى ارگاني در انتها نياز اس
ــيوليت انسدادى با پنومونى ارگانيك گفته  قبلاً بنام برنش
مى شد) را كه همراه با بيمارى آماسى روده است در نظر 
ــد كه اين بيمار تشخيص كوليت  ــت. به ما گفته ش داش
ــه ماتى جداگانه،  التهابى دارد. با اينكه تيرگى هاى شيش

پراكنده در بيماران مبتلا به اين بيمارى نادر هستند.
اين بيمار به طور كلاسيك با توده هاى پراكنده ظاهر شده 

و بطور سريع همراه با تجويز گلوكوكورتكوئيدها بهبود يافت.

*مسموميت دارويى :

ــه ماتى  داروهاى متعددى در وقوع تيرگى هاى شيش
ــول، ليزينوپريل،  ــار متوپرول ــند. اين بيم مطرح مى باش
ــروع  ــن را وقتى حملات كوليت ش ــن و مزالامي گاباپانتي
ــت داروها، تنها  ــد مصرف مى كرد. با توجه به ليس مى ش
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ــرفه بدون خلط و  ــه با تنگى نفس، س ــت ك مزالامين اس
ــمى ريوى  ــت. علائم اثرات س تب با درجه كم همراه اس
مزالامين مى تواند روزها يا سالها پس از شروع دارو اتفاق 
بيفتد. اين بيمار دارو را از دو سال قبل گرفته است با اين 
ــان  ــمى مصرف مزالامين رانش حال بيمارانى كه اثرات س
مى دهند معمولا آثار توده اى شدن، نفوذپذيرى و تجمع 
ــى جداگانه و  ــه مات ــع دارند، ولى تيرگى هاى شيش ماي
ــده را ندارند. بنابراين احتمال اينكه مزالامين باعث  پراكن

علائم بيمار بوده باشد كم است.

*عفونت هاى فرصت طلب :

عفونت هايى كه بصورت پراكنده با تيرگى هاى شيشه 
ماتى جداگانه همراه باشند شامل: ويروس    سنسيتى

هرپس  ويروس   ،(CMV)سيتومگالوويروس،(RSV)ال
 RSV سيمپلكس و پنومونى پنوموسيتسيس مى باشد. 
يك عفونت جدى در كهنسالان است و سالانه ٪3-7 
  COPD به  مبتلا  افراد  كند.  مى  مبتلا  را  مسن  افراد 
  RSV دارند. چون RSV خطر ابتلاى بالايى به عفونت
به  كند،منجر  مى  مبتلا  را  برنكيولار  پوششى  طبقه 
انسداد و افزايش مقاومت راه هاى هوايى مى گردد لذا  
ويزينگ ( همچنان كه در اين بيمار در ابتدا ديده شد 

) شايع است.
گرچه عفونت از نازوفارنكس با زكام و آبريزش بينى يا 
ــينوزيت يا التهاب ملتحمه شروع مى شود، پس از يك  س
ــه روز به ريه ها انتشار مى يابد. اين بيمار هيچكدام  تا س
 RSV ــت بنابراين تشخيص عفونت از علائم فوق را نداش

غيرمحتمل است. 
پنومونى CMV  در ميزبان هاى با دفاع طبيعى بسيار 
غيرمعمول است، در بيمار مبتلا به پنومونى CMV بطور 
ــرفه ى بدون خلط در طى دو  رايج تب، تنگى نفس و س
ــمى شديد اتفاق مى افتد گرچه معمولا  هفته با هيپوكس
ــن بيماران ابتلاى چندعضوى مثل رتينيت، هپاتيت يا  اي
كوليت دارند ولى هيچ كدام از اين موارد در بيمار ما نبود. 
پنومونى ويروس هرپس سيمپلكس اغلب بطور وسيع در 
ــود با اينكه علائم  افراد مبتلا به نقص ايمنى يافت مى ش
شبيه پنومونى CMV است. ويروس هرپس سيمپلكس 
ــيون ضايعات دهانى يا انتشار خونى از  از طريق آسپيراس
ــتگاه تناسلى منتقل مى شود. بما گفته نشد  ضايعات دس

ــلى داشته است. به همين  كه بيمار ضايعه دهانى يا تناس
ــت ما باقى  ــتيس در آخر ليس خاطر پنومونى پنوموسيس

مى ماند.

:  (  P.P)پنومونى پنوموسيستيس*

ــار PP دارد؟ وقتى اين احتمال را در نظر  آيا اين بيم
ــته علائم بالينى  ــى گيريم ما بايد فكر كنيم كه دو دس م
  HIV در رابطه با اينكه آيا بيمار مبتلا به  PP ــزا در مج
ــد يا خير. گرچه بيماران هر دو  همراه با AIDS مى باش
گروه با سرفه بدون خلط، تنگى نفس و هيپوكسى تظاهر 
مى كنند ولى بيماران HIV – AIDS بطور عادى زمان 
ــاى روزها )، بار  ــى ترى ( هفته ها به ج ــى طولان مقدمات
ويروسى بيشتر و هيپوكسمى كمترى دارند. تيرگى هاى 
ــر دوطرفه و جداگانه در هر دو گروه  ــه ماتى منتش شيش
بيماران مخصوصاً در بيماران HIV  شايع است. بيمار ما 

از چه نوعى است؟
ــت كه عفونت  دوره مقدماتى بيمار بيان كننده آن اس
HIV  دارد ولى هيپوكسمى آن كمى شديدتر مى باشد. 

بنابراين تشخيص آن مشكل است.
ــاله بايد PP داشته باشد؟ در  چرا اين پدربزرگ 65 س
اين بيمار ما احتياج داريم كه كاهش ايمنى ايجاد شده با 
ــيت هاى T  را  گلوكوكورتيكوئيدها و نقص ايمنى لنفوس

در نظر بگيريم.

*گلوكوكورتيكوئيدها  :

به ما گفته شد كه در طى شش ماه اخير براى بيمار بطور 
ــزون تجويز گرديد. مصرف گلوكوكورتيكوئيد  مكرر پردني
همراه با خطر بالاى ايجاد P.P است. در گزارشات بيماران 
HIV  منفى مبتلا به P.P، 92٪ آنها يك ماه قبل از اين 
ــخيص، گلوكوكورتيكوئيد دريافت كرده بودند. گرچه  تش
تقريباً تمام بيماران داراى بيمارى هاى زمينه اى ديگر ( 
ــرطان، اتوايميون و واسكوليت ) بودند و يا پيوند  مثل س
عضو شده بودند و بطور متوسط 30 ميلى گرم پردنيزون 
ــال نمى توان  ــتند با اين ح ــراى 12 هفته مصرف داش ب
ــد را به عنوان علت  ــرف گلوكوكورتيكوئي بطور قطع مص
ــول كرد. بيمار زمانى كه در فلوريدا بود پردنيزون  P.P قب
ــال كمى دارد كه پردنيزون  مصرف نكرده بنابراين احتم
ــد. به علاوه P.P  در بيمار COPD  و مصرف  مقصر باش
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كننده متناوب گلوكوكورتيكوئيد نادر است.

: T – Cell نقص ايمنى وابسته به*
ــته به سلول هاى  ما در آينده بايد به نقص ايمنى وابس
T توجه كنيم. هشت روز قبل از انتقال به اين بيمارستان، 
بيمار لنفوسيتوپنى داشت كه من در ابتدا آن را به مصرف 
ــبت دادم. گرچه من وقتى مقدار مطلق آن  پردنيزون نس
را محاسبه كردم بطور واضح پايين بود ( 837 لنفوسيت 
ــان داد كه تعداد  ــى نش در ميلى متر مكعب) ، يك بررس
لنفوسيت كمتر از 800 عدد در ميلى متر مكعب ٪100 

با تعداد كمتر از 200 عدد   مطابقت دارد.
ــوى 3) قبلاً  ــيتوپنى ( تابل ــا اينكه اغلب علل لنفوس ب
ــى اوليه،  ــه نقص ايمن ــا نياز داريم ك ــده، هنوز م رد ش
ــك و عفونت HIV  را در نظر  ــيتوپنى   ايديوپاتي لنفوس

بگيريم.
ــت و اكثراً  ــور نقص ايمنى اوليه در بالغين نادر اس ظه
ــيتوپنى    ــد. لنفوس ــى هومرال مطرح مى باش نقص ايمن
ــت كه طبق تعريف CDC، تعداد  ايديوپاتيك حالتى اس
ــدد در ميلى متر  ــاى T به كمتر از 300 ع ــيت ه لنفوس
ــد. اين مشكل از نظر بالينى نادر  مكعب كاهش يافته باش
ــت ، از فرم هاى بدون  ــيع اس و متنوع و داراى دامنه وس
ــلا به عفونت هاى مكرر فرصت  علامت تا آنهايى كه مبت
طلب مى شوند. اين حالت همراه با بيمارى التهابى روده  
مى باشد. با اين حال تشخيص لنفوسيتوپنى ايديوپاتيك   
ــتجو كرد.  ــى بايد جس ــاران HIV  منف ــط در بيم را فق
ــد  ــى تواند مبتلا به عفونت HIV  باش ــا اين بيمار م آي
ــاس  عليرغم اينكه هيچ گونه عوامل خطر را ندارد؟ براس
ــاى CDC  براى غربالگرى جهانى HIV، حتى  راهكاره
ــده (64-13)سال  ــن اين بيمار در محدوده توصيه ش س
ــنامه آرتور ميلر به نام  ــد. اين امر مرا بياد نمايش نمى باش
ــه در اينجا هم مرد  ــنده ) انداخت ك ــرگ يك فروش ( م
فروشنده بازنشسته، يك عامل خطر داشت، او يك انسان 

است و عشق بازى هم شايع است!
ــى هاى بالينى بيش  ــرنخ هاى ارائه شده در بررس  س
 HIV ــان مى دهد اين بيمار هم ــى هزار بيمار نش از س
ــال قبل از معرفى، اين بيمار به  ــه س AIDS –  دارد. س
ــن عفونت در افراد بيش  ــد. گرچه اي عفونت زونا مبتلا ش
ــايع است و نشانه كاهش ايمنى مى باشد،  از 50 سال ش
ــود. بنابراين مى  ــخيص جوانتر ب ــا در زمان تش ــار م بيم

ــتى براى HIV  آزمايش مى شد. اسهال خونى كه  بايس
به بيمارى آماسى روده نسبت داده شده بود مى توانست 
مويد عفونت يا اختلال ايمنى مخاط روده باشد. پيشرفت 
ــريع COPD در طى دو سال اخير غيرمعمول است،  س
ــديد يافته در بيماران  مبتلا به عفونت  اما COPD  تش
HIV گزارش شده است. حملات متعدد تنگى نفس كه 
ــروع شد عفونت هاى مكرر  6 ماه قبل از ظهور بيمارى ش
را مطرح مى كند. حتى امكان دارد كه P.P  زودتر بوجود 
آمده باشد و هر بار هم با گرفتن كورتيكوئيد استروئيدها 
 CT ــده باشد. با توجه به اينكه دو بطور ناقص درمان ش
قبلى بيمار اين مطلب را بيان نمى كند، سرنخ ديگر سطح 
پايين آلبومين سرم است كه پديده آماسى مزمن را مطرح 
ــى تابع چارچوب  ــكان، ما همگ مى كند. مثل تمام پزش
ــتيم كه در آن ( تشخيص هاى احتمالى مربوط  كلى هس
ــد كه مشاهده  به اين پدربزرگ، محدود به آنچه مى باش
مى كنيم ) و بدبختانه اغلب به فكر عفونت HIV  جديد 
ــتيم. در نتيجه HIV  در اين جمعيت  ــراد پير نيس در اف
دير تشخيص داده مى شود تشخيص من عفونتHIV  با 
ــت. من آزمايش آنتى بادى هاى HIV  و نمونه  PP  اس
خلط تحريك شده براى آزمايش پنوسيستيس جيروسى 

را خواهم نوشت.
*دكتر اريك. اس. روزنبرگ ( پاتولوژى ) :

دكتر جنس عقيده شما زمانى كه بيمار را بررسى مى 
كرديد چه بود؟

دكتر ليو.سـى. جنس: واضح بود كه اين بيمار مبتلا 
ــكتازى بود. علاوه بر  به COPD  با علل آمفيزم و برونش
ــيون  آن من گمان كردم كه پديده ديگرى مثل آسپيراس
ــبى بهبود يافته  ــته و خود به خود بطور نس بوقوع پيوس
ــجى موجب انتقال بيمار  ــت. پيشرفت پديده بين نس اس
ــى و درمان شده بود. پزشك  ــتان جهت بررس به بيمارس
ــار مبتلا به بيمارى  ــاع كننده فكر   مى كرد كه بيم ارج
ــرونده با علت نامشخص بوده و احتياج  ــجى پيش بين نس
ــته و در نهايت به پيوند عضو خواهد  به بيوپسى ريه داش
ــردم تغييرات  ــى ك ــيد. وقتى من اين بيمار را بررس رس
منتشر راديولوژيك را در جديدترين عكس سينه اش كه 
با P.P كلاسيك مطابق بود مشاهده كردم. قبل از در نظر 
گرفتن برونكوسكوپى يا ساير اقدامات تهاجمى تر، دستور 
ــده جهت  ــش HIV  را دارم و از خلط تحريك ش آزماي
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بررسى پنوموسيستيس آزمايش به عمل آمد.

*تشخيص بالينى  :

P.P بيمارى بين نسجى، احتمالاً به علت

*تشخيص دكتر كاتلين . ام. فنس :

P.P بعلاوه عفونت HIV  پيشرفته 

*بحث پاتولوژيك  :
ــى اختصاصى از  ــت بررس دكتـر جان. آ. براندا : تس
ــده  ــانس بر روى خلط جمع آورى ش طريق ايمنوفلورس
ــتان براى پنوموسيستيس جيروسى  در اولين روز بيمارس
ــخيص P.P  را تأييد كرد  ــن آزمايش تش ــت بود. اي مثب
ــى D – Glucan -   و 3 و 1 كه بر روى  ــلاوه بررس بع
ــرم تهيه شده روز اول بيمارستان انجام شد كه معادل  س
ــى سى بود( حد نرمال كمتر از  370 پيكوگرم در يك س
ــود. دومين آزمايش  ــد نم ــخيص P.P  را تأيي 60 )و تش
ــود كه مثبت  ــش آنتى بادى HIV  ب ــخيصى، آزماي تش

گرديد و تشخيص عفونت HIV را اثبات نمود.

*درمان  :

ــمارش ــخيص بيمارى، ش ــز: در موقع تش دكتر روبن
ــخيص  ــى (4/1٪ ) بود كه تش ــى س T.cell  50 عدد س
 HIV – ــى ــار ويروس ــد. ب HIV – AIDS  داده ش
RNA  دويست هزاركپى در يك سى سى بود و آزمايش 
ــيون مقاوم به دارو را نشان  ژنوتايپينگ هيچگونه موتاس
ــداد. از آنجائيكه بيماران داراى - T.Cell  كمتر از 50  ن
ــى سى همراه با يك عفونت فعال فرصت طلب  عدد در س
ظاهر    مى شوند و بطور فزاينده اى مستعد افزايش خطر 
ــتند غربالگرى دقيق براى عفونت  عفونت هاى ديگر هس
هاى ديگر بايد انجام داد. بار ويروس CMV 1070 كپى 

در يك سى سى بود.
ــازول  ــرى متوپريم- سولفامتوكس ــز دوز بالاى ت تجوي
خوراكى شروع شده بود. ما تجويز پردنيزون را ادامه داده 
ــم كرديم. در طى چند  ــه هفته ك ــه تدريج در طى س و ب
ــازول  ــوء ترى متوپريم- سولفامتوكس روز بعد عوارض س
ــى و  ــم، درمان ضد ويروس ــاهده نمودي ــار مش را در بيم
ــلولى را  ــگيرى عفونت مايكوباكتريوم اويوم داخل س پيش

ــه HIV  در ابتدا الويته  ــروع كرديم. براى درمان اولي ش
ــيتابين را  ــيتات، تنوفووير و امترى س ــر، كربى س گراوي
ــود CMV در خون  ــم . در رابطه با وج ــاب نمودي انتخ
ــدون علامت توصيه  ــراى موارد ب ــكار درمانى ب فعلاً راه
ــود. عليرغم كاهش قدرت ويروسى در اين بيمار  نمى ش
شمارش  - T.Cell به آرامى برگشت كرده بود. (نارسايى 
ــايى ايمنولوژيك) در تقريبا  ــازى - T.Cell نارس در نوس
15-10٪ بيماران مبتلا به عفونت HIV اتفاق مى افتد 
ــى بدترى دارد. همچنين درمان اين بيمار با  و پيش آگه
ــايى موقت آدرنال با عارضه همراه بود. فعلاً  توجه به نارس
HIV بطور كامل فرونشست اما بيمار كماكان با بيمارى 
ــه اگر عفونت  ــك ندارم ك ــوى مبارزه مى كند. من ش ري
HIV  زودتر تشخيص داده مى شد خيلى از اين عوارض 

اتفاق نمى افتاد. 
در بازنگرى اين مورد بطور آشكارا با توجه به از دست 
ــت هاى متعدد، انجام آزمايش HIV آنطورى  دادن فرص
ــرفت بيمارى ريوى  ــه در بيمار اتفاق افتاد موجب پيش ك
ــد. بيماران  ــاى فرصت طلب و مرگ نمى ش و عفونت ه
هميشه در مورد عوامل خطر مخصوصاً آن دسته از عواملى 
كه ساليان دور اتفاق افتاده با پزشكان خود صحبت نمى 
ــئله بايد همه بالغان را براى  كنند، بخاطر اهميت اين مس
وجود HIV  آزمايش كرد. به همين علت از سال 2006 
CDC  توصيه كرد كه آزمايش HIV  تا سن 64 سالگى 
بطور عموم انجام شود اما با توجه به سنين اپيدميك اين 
  HIV مورد و ساير موارد، پيشنهاد مى شود كه آزمايش

را براى افراد پيرتر هم انجام دهيم.

*تشخيص نهايى:

پنومونـى  و    AIDS بـا  همـراه    HIV *عفونـت 
*(P.P) پنوموسيستيس
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نامه هاى وارده


