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بنام خداوند جان و خرد              کزین برتر اندیشه برنگذرد

متــن حاضــر برگزيــده اي از چهارميــن چــاپ کتــاب جراحــی ترومــای فونســکا مــي باشــد. ايــن كتــاب،  مرجــع 
ترومــا در سراســر دنیــا مــی باشــد. بررســي كامــل و جامــع بيمــارا ن ترومايــي بــه همــراه نثــر ســلیس و 
شــیوای کتــاب ، مطالعــه آن را بســیار دلپذیــر کــرده اســت.  بيمــاران ترومــاي فــك و صــورت  در بســياري از 
مــوارد همــراه بــا ترومــاي ســاير ارگان هــا مــي باشــد. بنابرايــن يادگيــري، تشــخيص و تريــاژ مناســب ايــن 
بيمــاران ، بــراي جراحــان فــك و صــورت  ضــروري مــي باشــد. خوشــبختانه در چــاپ چهــارم، نويســندگان  
ــه  ــند ك ــي باش ــد م ــاپ، جدي ــن چ ــندگان در اي ــي از نويس ــش از نيم ــد. بي ــده ان ــام ورزي ــر اهتم ــن ام ــه اي ب

اينجانــب هــم افتخــار همــكاري در تأليــف فصــل ٢٩ را داشــته ام.  
 جنــاب آقــای فونســکا، نویســندۀ محتــرم کتــاب، عــاوه بــه تســلط بــه درمــان بیمــاران ترومایــی، معلمــی 
زبردســت در آمــوزش جراحــی فــک و صــورت مــی باشــد. و ايــن كتــاب را چنــان تهيــه نمــوده انــد كــه هــم 
كلينيكــي و مبتنــي بــر شــواهد باشــد. بــا توجــه بــه حجــم زیــاد مطالــب، بــر آن شــدیم تــا اهــم مطالــب را 
بــه زبــان پارســی برگردانیــم و از ایــن طریــق امــکان دسترســی و مــرور ســریعتر را بــرای جراحــان دهــان، 
فــک وصــورت فراهــم کنیــم. ايــن كتــاب نيــز هماننــد ٣ چــاپ قبلــي در ٤ بخــش اصلــي شــامل ١: اصــول پايــه 
درمــان بيمــاران ترومايــي، ٢: ارزيابــي سيســتميك، ٣: مديريــت ترومــاي ســر و گــردن، و٤: ملاحظــات خــاص 

در بيمــاران ترومايــي، گــرداوري شــده اســت. 
ــلط و درک  ــت تس ــی جه ــان انگلیس ــه زب ــی  ب ــاب اصل ــه کت ــه مطالع ــت ک ــروری اس ــه ض ــن نکت ــر ای ذک
عمــق مطالــب بــه همــه دســتیاران توصیــه مــی شــود. همچنيــن برخــود لازم مــی دانــم کــه از دســتیاران 
ــه  ــی( ک ــتان طالقان ــتی )بیمارس ــهید بهش ــکی ش ــوم پزش ــگاه عل ــورت دانش ــک وص ــان، ف ــی ده جراح
ــدر،  ــان گرانق ــی چن ــه کتاب ــن ترجم ــا در اولی ــم. قطع ــکر کن ــد تش ــته ان ــده داش ــر عه ــون را ب ــه مت ترجم
ــوارد  ــن م ــرم ای ــدگان محت ــما خوانن ــای ش ــی ه ــا راهنمای ــت ب ــد اس ــد. امی ــی باش ــتطر م ــکالاتی مس اش

ــود. ــع ش مرتف
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1
فصل

پاسخ متابولیکی به ترما 

رئوس مطالب

Thomas A / stark     harry  L / Anderson/  IIIنویسندگان:

نیما صادقیترجمه:

اولبخش

ــخصی  ــتمیک مش ــرات سیس ــث اث ــدن باع ــه ب ــده ب ــیبهای وارد ش آس

ســیتوکانیها  و  اتونومیــک  عصبــی  سیســتم  هورمونهــا،  میشــوند.  

محصولاتــی تولیــد میکننــد کــه بــه بــدن در جهــت مقابلــه بــا ترمــا و 

ترغیــب ترمیــم کمــک میکنــد  کــه بــه این پاســخ هــا در اصطلاح  پاســخ 

  cuthberston       اســرسي مــی گوینــد کــه توســط یــک شــیمیدان بنــام

در ســال 1932 نامگــذاری شــد.مجموعه ایــن اتفاقــات باعــث بوجــود 

ــه  ــوند ک ــدن میش ــخیص در ب ــل تش ــگ قاب ــای هماهن ــدن رخداده آم

ــه  ــتگی ب ــت و بس ــاوت اس ــرات متف ــن تغیی ــان ای ــق و زم ــه عم البت

شــدت آســیب و تحریــک وارده دارد. آســیبهای وارده بجــز ترمــا، باعــث 

تغییــر در پاســخهای متابولیکــی مــی شــود بــه عنــوان مثــال ســوختگی، 

عفونــت و گرســنگی باعــث تغییراتــی در پاســخ متابولیکــی مــی شــوندو 

ایــن تغییــرات در فازهــای مزمــن  تاخــري و ریــکاوری نیــز باقــی مــی 

ماننــد. )شــکل 1-1( 

 

ــرف  ــدن، م ــای ب ــش دم ــامل افزای ــیب ش ــه آس ــدن ب ــه ب ــخ اولی پاس

ــد.  ــی باش ــیم م ــروژن و پتاس ــش نی ــیژن و کاه ــرژی و اکس ان

ــر  ــی و غی ــه عــوارض عفون ــدن ب ــد از پاســخ ب ســندرم )SIRS(   عبارتن

عفونــی بــوده و شــامل هیپرترمــی یــا هیپوترمــی ، لکوســیتوزولکوپنی 

، تاکیــکاردی و تاکــی پنــه مــی باشــد. وقتــی کــه پاســخ اتهابــی باعــث 

نقــص در  ارگانهــا شــود بــه آن لقــب  MODS  . مــی دهنــد .ایــن فصــل 

بــه بررســی مکانیســمها و عواقــب پاســخهای متابولیکــی بــه آســیبهای 

ترماتیکــی و نحــوه برخــورد بــا آنهــا میپــردازد. 

پاسخ های فیزیولوژیک

 اســیب بافتــی باعــث واکنشــهای التهابــی ماننــد ادم، انقبــاض عروقــي 

و ترومبــوز میشــود. ســاير مدیاتورهــای آزاد شــده بــه سیســتم گــردش 

خــون پــس از تاثیــر در نواحــی آســیب دیــده از ایــن مناطــق برداشــته 

میشــوند. مثــا آنهــا باعــث تحریــک سیســتم عصبــی اتونومیــک و تولید 

اصول  مدیریت در آسیبهای ترماتیک

پاسخ فیزیولوژیک                                                  

پاسخ نورواندوکرینی                                                            

مدیاتورهای مشتق از چربی                                                                                                  

سایتوکاینها                                                                     

نوتروفیلهای چندشکلی  

استنباط کلینیکی

نحوه  پاسخ

سندرم دیسترس تنفسی بالغین

تغذیه درمانی

پروفیلاکسی ترومبوز عمقی وریدی

گاستریت عصبی     

multiple organ dysfunction syndrome )4       Systemic inflammatory response )3        later chronic )2     Stress response )1

1

3

4

2



7فصل 1 پاسخ متابولیکی به ترما 

هورمــون، ســایتوکاین و متابولیــت هــاي اســید آراشــیدونیک میشــوند. 

پــس از آســیب اصــولاً بــدن  آســیب دیــده 2 فــاز التهابــی را بوجــود مــی 

 ebb آورد کــه ایــن 2 فــاز بــا یکدیگــر همپوشــاني داشــته و شــامل فــاز

کــه سریعــاً پــس از آســیب بوجــود آمــده و تــا 24 ســاعت ادامــه دارد و 

فــاز flow کــه بــرای چنــد هفتــه ادامــه دارد. 

 فاز زوال 

 مشــخصه آن آزاد شــدن هورمونهــای وازواکتیــو و کاتکــول آمینهــا 

مــی باشــد. ضربــان قلــب و بــازده قلبــی افزایــش مــی یابــد . مایعــات 

خــارج عروقــی جهــت حفــظ حجــم خونــی از طریــق وازوکانستریکشــن 

محیطــی و احشــایی دچــار جابجایــی مــی شــوند تعــداد تنفــس افزایــش 

مــی یابــد. ســطح گلوکــز خونــی از طریــق مقاومــت بافتــی به انســولین 

افزایــش مــی یابــد .حفــظ گلوکــوز خونــی موجــب حمايــت متابولیســم 

اجبــاري گلوکــزی مغــز، مغــز اســتخوان، اریتروســیت، نســج گرانولیشــن  

و سیســتم ایمنــی  میشــود. ذخیــره گلیگــوژن کبــدی کاهــش یافتــه و 

ممکــن اســت ظــرف یــک روز تمــام شــود . اســیدهای چــرب بــه عنــوان 

منبــع اصلــی انــرژی بــرای بافتهــای محیطــی تعییــن مــی شــوند. 

فاز كاتابوليك يا  فلو

متابولیــک پایــه افزایــش یافتــه و کاتابولیســم عضلــه باعث تولیــد گلوکز 

مــی شــود .طبــق نظــر birkhahn ٨٠درصــد افزایــش کاتابولیســم پــس 

ــدی  ــش 103درص ــر kien افزای ــق نظ ــم و طب ــکلتال داری ــای اس از ترم

ــدن بصــورت  ــم داشــت. نیــروژن  كلي ب در بیــاران ســوختگی خواهی

منفــی درمــی آیــد. برخــی علائــم زودبهنــگام تغییــرات ebb فــاز ممکــن 

اســت معکــوس شــوند مثــا ممکــن اســت دیــورز رخ دهــد یــا ضربــان 

ــد. جــدا کــردن علائــم ناشــی از متابولیــک ناشــی از  قلــب کاهــش یاب

ترمــا از اثــرات ناشــی از شــوک بــه خاطــر احیــاء ناقــص مشــکل اســت 

ــه  ــای اولی ــت. در زمانه ــا ضروری اس ــم آنه ــودن علائ ــدا نم ــن ج ولیک

ــم یکــی از روشــهای  ــی داری ــوژن بافت ــه ترمــا كاهــش در پرفی پاســخ ب

مداخلــه اســتفاده از کاتــر Swan-ganz در بیــاران شــدید آســیب 

ــان خــون  ــه دقیقــه مکانیــک جري ــده اســت کــه بصــورت دقیقــه ب دی

ــتفاده از  ــرا اس ــد. اخی ــده را مشــخص میکن شــخص شــدیدا آســیب دی

ــر  ــودن آن زی ــد ب ــدار مفی ــن مق ــی و همچنی ــر ایمن ــن روش بخاط ای

ســئوال رفتــه اســت. از روشــهای کمــر تهاجمــی تــر اســتفاده از کاتــر 

ــز) NIRS( و  ــادون قرم ــک م ــدی ،اسپکتروسســکوپی نزدی ــزی وری مرک

ــه از  ــت ک ــی اس ــواج شریان ــیله  ام ــی بوس ــرون ده قبل ــک ب مونتیورین

روشــهای هدایــت درمانــی موثــر هســتند. 

انــدازه گیــری لاکتــات سرم نیــز کمــک کننــده اســت. در هنــگام شــوک، 

پرفیــوژن بافتــی کاهــش یافتــه و افزایــش تعــداد ســلولهاي وابســته بــه 

متابولیســم بــی هــوازی جهــت  توليدانــرژی را داریــم. طبيعــي  شــدن 

ــه متابولیســم هــوازی اســت.  ــده بازگشــت ب ــات سرم نشــان دهن لاكت

بخاطــر برگشــت پذیربــودن هیپوپرفیــوژن در ترمــا انــدازه گیــری سرم 

لاکتــات اولیــه نشــاندهنده میــزان مورتالیتــی و موربیدیتــی نمیباشــد. 

ــل توجــه   ــد کــه باعــث عــوارض متابولیکــی قاب دو آســیب وجــود دارن

میشــوند.  یکــی آســیب بــه سر کــه افزایــش مورتالیتــی در آن بیــش از 

2 برابــر اســت کــه مــرگ و میــر نــه بخاطــر آســیب نورولوژیکــی بلکــه 

بخاطــر پیامدهــای سیســتمیک متابولیکــی آن اســت بعــاوه بســیاری 

از روشــهاي درمــان آســیبهای مغــزی باعــث تاثیــر روی متابولیســم 

ــزی  ــد اســروئیدها، دهیدراتاســیون سیســتمیک ، پارالی میشــوند همانن

ــه، هیپوترمــی، هیپرونتیلاســیون، درمــان هیپرباریــک اکســیژن  و  عضل

کــای باربیتوراتــی کــه اگرچــه تاثیــر ایــن درمانهــا زیــر ســئوال هســتند 

ــندرم  ــود س ــیب وج ــن آس ــت. دومی ــج اس ــا رای ــتفاده از آنه ــی اس ول

ــس از شکســتگی اســتخوانهای  ــه پ ــی اســت ک ــی چرب کلاســیک  آمبول

ــای  ــرب و گلبوله ــیدهای چ ــد از ورود اس ــود و عبارتن ــده میش دراز دی

چربــی تــری گلیســیرید بــه داخــل وریــد در ناحیــه شکســتگی میشــود 

کــه ایــن ذرات بــه ســمت ریــه مهاجــرت نمــوده و در آنجــا توســط لیپــاز 

ریــوی بــه اســیدهای چــرب آزاد تبدیــل میشــوند کــه میتواننــد باعــث 

آســیب بــه عــروق ریــز ریــه شــوند بعــاوه پلاکــت فعــال شــده و پــس 

ــی مــرفي  مــی  ــی متصــل شــده  کوآگولوپات ــه ذرات چرب از تجمــع ب

شــوند . 

 

پاسخ مدیاتوری 

پاسخ نورواندوکرینی 

ــی  ــش نوراپ ــن ، افزای ــی نفری ــد از ترشــح اپ ــدن عبارتن ــه ب  پاســخ اولی

نفریــن ، وازوپرســین و دوپامیــن اســت کــه پیــک و زمــان ایــن پاســخ 

بســتگی بــه شــدت ترمــا دارد ايــن عوامــل باعــث ترشــح گلوکاگــون از 

ــوند.افزایش  ــا میش ــیله بافته ــز  بوس ــذب گلوک ــار در  بازج ــق  مه طری

ــه  ــده ک ــی  ش ــای چرب ــز در بافته ــث لیپولی ــمپاتیکی باع ــت س فعالی

منبــع تامیــن انــرژی بــرای گلوکونئوژنــز اســت . گلوکونئوژنــز در کبــد 

ــا گلوکاگــن تحریــک میشــود.   ب

ــمپاتیک   ــتم س ــط سیس ــدن توس ــک ش ــس از تحری ــز پ ــده هیپوفی  غ

ACTH را ترشــح کــرده کــه باعــث ترشــح گلوکوکورتیکوئیــد مثــل 

کورتیــزول و آلدســرون از کورتکــس آدرنــال مــی شــود.اپی نفریــن 

ــن و آزاد  ــیم پروتئی ــی، کاتابوس ــت عضلان ــث شکس ــزول   باع و کورتی

ــا  ــاز ترم ــر flow ف ــی تأثی ــور کل ــه ط ــوند. ب ــی ش ــید م ــدن آمینواس ش

ــه  ــی ن ــتگی دارد ول ــزول بس ــن و کورتی ــل گلوکاگ ــی مث ــه هورمونهای ب

ــدازه  ــزان ان ــر از می ــم فرات ــق کاتابولیس ــن دقی ــه تخمی ــرا ک ــا چ تمام

  consumptive coagulopathy )10   Arterial Waveform Analysis )9      Red Spectroscopy )8   Total )7    Flow )6    Ebb phase )5

5

6

8

9

10

6

شکل 1-1( فازهای متابولیسم پس از آسیب و بیماری . 
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شکل 2-1( تغییرات در میزان مصرف انرژی در حالت استراحت در بیماران ترومایی

ــن  ــاندهنده ای ــج نش ــن نتای ــد ای ــا میباش ــن هورمونه ــطح ای ــری س گی

ــل ســایتوکاینها و سرکــوب محورهــای  اســت کــه فاکتورهــای دیگــر مث

دیگــر هورمونــی مثــل سوماتوســتاتین و هورمــون رشــد نیــز دخیــل مــي 

ــند  .  باش

مدیاتورهای مشتق از چربی 

فعالیــت  از  ناشــی  آراشــیدونیک  اســید  متابولیســم  محصــولات 

سیکلواکســیژناژ باعــث تولیــد ترومبوکســانA2  شــده کــه آن نیــز 

ــن پروستاســیکلین  ــا مــی شــود همچنی باعــث جمــع شــدن  نوتروفیله

ــوی و  ــر آن وازواکنستریکشــن هیپوکســیک ری ــد مــی شــود کــه اث تولی

ــط  ــده توس ــد ش ــولات تولی ــت .محص ــتمیک اس ــیون سیس وازودیلاتاس

لیپواکســیژناز همچنیــن باعــث نفوذپذیــری بســر عروقــی ریــوی 

میشــود. 

ــور فعــال کننــده پلاکتــی   )PAF(  یــک متابولیــت فســفولیپیدی  فاکت

ــه پاســخ  ــل ترشــح مــی شــود ک ــه بوســیله ســلولهای نوتروفی اســت ک

ــه  آن تولیــد محصــولات سوپراکســید  و تجمــع  ــال ب ســلولهای اندوتلی

پلاکتــی و فعالیــت عروقــی تغییــر یافتــه ریــوی و تغییــر در نفوذپذیــری 

اندوتلیــال اســت. 

سایتوکاینها

 مدیاتورهــای پروتئیــن بــه عنــوان ســیتوکاین شــناخته مــی شــوند 

ــد شــده و ســلولهای منوســیت . لنفوســیت  ــه در محــل آســیب تولی ک

ــد.  ــا را آزاد کنن ــایتوکاین ه ــد س ــی توانن ــلولها م ــه س ــاژو بقی ، ماکروف

ــد بصــورت موضعــي و  بصــورت تمــاس  ســلول  ســایتوکاینها مــی توانن

بــه ســلول بــه عنــوان پارکریــن عمــل کــرده و یــا از طریــق مکانیســم 

ــد .  ــل کنن ــتمیک  عم ــورت سیس ــه ص ــن ب اندوکری

تومــور،  نکروزکننــده  فاکتــور  ترمــا   در  ســیتوکاینها  مهمتریــن 

مثــل  رشــدی  فاکتورهــای  و  اینترفــرون  و   IL8,IL6,IL2,IL1

)GM-CSF(فاکتــور تحریــک کننــده کلونــی گرانولوســیت-ماکروفاژ  

ــور رشــدی مشــتق از پلاکــت میباشــند . وظیفــه آنهــا  و )PDGF(فاکت

ــرات سیســتمیک التهابــی  ــوده و مســئول اث ــود فانکشــن ســلولی ب بهب

ــه  ــر در تخلی ــن ، تاخی ــیتوز ، هیپتوتنش ــب ، لکوس ــیس ، ت ــل سپس مث

ــتند . ــه هس ــت بیمارگون ــدوی و حال مع

 TNF بــه عنــوان فاکتــور کاتابولیــک )Cachectin( نیــز شــناخته مــی 

شــود. حداقــل دو نــوع TNF وجــود دارد. TNF جــذب ســلولی را 

ــود بخشــیده باعــث مهاجــرت  ــی بهب ــق پاســخ موضعــی التهاب از طری

لکوســیت  و هیپوتنشــن سیســتمیک میشــود .افزایــش کاتابوســیم 

عضلانــی ، آزاد شــدن اســید چــرب آزاد ، و ســنتز كبــدي  واکنــش 

Acute phase reactant)14      TNF )13       cell to cell )12      Platelet activating factor )11  

11

12

13

14
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ــس از آســیب را نشــان مــی دهــد   ــده هــای ســایتوکاینی پ شــکل 3-1( ســکانس آزاد ســازی گیرن

SI    (interlukin I receptor Antagonist) IL-IRA1- )گیرنــده محلــول اینــر لوکیــن( 2 

 . TNF گیرنــده محلــول sTNFr

ــده آزاد  ــت . گیرن ــر آن اس ــف دیگ ــاد از وظای ــاز ح ــاي  ف ــده ه دهن

TNF پروتئیــن گلیکوزیلــه یافــت شــده در فــرم چســبنده بــه ســلولی 

ــی  ــورت محیط ــاف TNF ، IL1 بص ــت  . برخ ــود اس ــناور موج ــا ش ی

ــدارد.  ــیتی ن ــت لنفوس ــتقیم روی فعالی ــر مس ــوده و اث ــل نم عم

ــه  ــتند ک ــیتها هس ــده از لنفوس ــای آزاد ش ــی پپتیده ــا پل ــن ه اینترلوکی

ــا باعــث  براســاس ســکانس آمینواســید آن نامگــذاری مــی شــوند . آنه

تنظیــم فعالیــت ســایتوکاینها مــی شــوند. IL1 کــه پــس از چنــد ســاعت 

از آســیب در گــردش خــون ظاهــر مــی شــود باعــث : 

-فعال شدن لنفوسیت T و ماکروفاژ شده 

-باعث ترشح پروستاگلاندین در هیپوتالاموس

-فعالیت فاکتورهای رشدی هماتوپوئتیک 

-تنظیم ترمورگولاتور در هیپوتالاموس از طريق توليد پروستاگلاندين 

-کموتاکسی نوتروفیل

-سنتز کلاژن و کلاژناز

-تب و تغییر در متابوسیم پروتئین

-IL1 تحت عنوان pyrexin نیز شناخته میشود 

ــپرین باعــث  ــتاگلاندین آس ــی پروس ــت آنت ــه خاصی •مشــخص شــده ک

ســبک کــردن اثــر تــب آوری IL1 مــی شــود .یــک محصــول تولیــد شــده 

ــز ماهیچــه انســان  ــش پروتئولی ناشــی از متابولیســم IL1 باعــث افزای

ــایع  ــور ش ــن مدیات ــود .  آخری ــدی میش ــن کب ــنتز پروتئی ــک س و تحری

 B cell ــده ــز کنن ــور متمای ــوان فاکت ــه بعن ــوده ک ــده IL6 ب ــد ش تولی

ــای هپاتوســیتی مــی  ــر ســنتز پروتئینه نامگــذاری شــده و باعــث تغیی

شــود . ســیتوکاین هــا بــه عنــوان یــک محــرک جهــت آزاد شــدن بقیــه 

مدیاتورهــا نیــز عمــل مــی کننــد. 

•شــواهد حاکــی از نقــش پیچیــده و فیدبــک مثبــت آبشــار ســایتوکاینی 

ــث آزاد  ــل TNF باع ــوری مث ــگام مدیات ــدن زودبهن ــا آزاد ش دارد مث

شــدن کامــل ســایتوکاین میشــود کــه آن نیــز پاســخ میزبــان را در پــی 

دارد.

هــاي  نقــش  ســایتوکاینی  آگونیســتهای  و  ســایتوکاین  گیرندهــای 

ــب آزاد شــده و  ــه ترتی ــد. هــردو ب ــی دارن ــاران ترمای ــددي در بی متع

همزمــان بــا آزادســازی ســایتوکاین بــوده و باعــث متعــادل کــردن پاســخ 

ــا میشــوند.   ــه ترم ــدن ب ب

ســطح سرمــی IL6 نشــان دهنــده شــدت آســیب و پیــش بینــی کننــده 

نتایــج منفــی و مورتالیتــی هــا اســت  کــه اگرچــه دقیــق اســت نبــود 

اختصاصیــت اســتفاده کلینیکــی آنهــا را محــدود کــرده اســت .

 

 نوتروفیلها

  کاتکــول آمیــن هــا و گلوکوکورتیکوئیدهــا باعــث فعــال  شــدن 

و  هــا  چربــی  ســپس  شــوند  مــی  اســتخوان  مغــز  از  نوتروفيلهــا 

ســیتوکانیها)IL1 (آنهــا را جهــت سکستریزاســیون در ارگانهــای انتخابــی 

ــد . ــی کنن ــازی م ــاده س آم

 كاربرد کلینیکی

اداره موفــق تغییــرات متابولیــک کــه همــراه بــا آســیب شــدید اســت 

میتوانــد جلــوی برخــی تبعــات عمــده مثــل مشــکل در فانکشــن 

ایمونولوژیکــی ، نقــص در چندیــن ارگان و سپســیس را بگیــرد. 

نحوه پاسخ

ــوان  ــی ت ــه م ــب اســت ک ــن مطل ــده ای ــد نشــان دهن ــات جدی تحقیق

توســط درمانهــای جدیــد جلوی عــوارض و اثرات ناخواســته ســایتوکاینی 

را گرفــت و در عــوض اجــازه بــه گســرش پاســخهای مناســب داده شــود 

. برخــی عــوارض ســایتوکاینی در بافتهــای هــدف بــا اســتفاده از آنتــی 

ســایتوکاینها و آنتاگونیســت رســتپورهای ســاتیوکاینی کاهــش مــی یابــد.

مطالعــات حیوانــی پیشــنهاد کننــده تاثیــر مثبــت ایــن عوامــل هســتند 

ــاران  ــا در بی ــد مخصوص ــده میباش ــد کنن ــانی ناامی ــج انس ــی نتای ول

ــد  ــه فوای ــت ک ــز داش ــئله نی ــن مس ــه ای ــه ب ــد توج ــی بای ــپتیک. ول س

ســایتوکاینی و مدیاتورهــای التهابــی از بیــن نــرود چــرا کــه بازدارنــده 

هــای ســایتوکاینی اثــرات مثبــت ســایتوکاینی و بقیــه اجــزا التهابــی  را 

خنثــی میکننــد.  و یــک ایــراد دیگــر آن اســت کــه ســیتوکاینها معمــولا 

زودتــر از تجویــز ایــن داروهــا در خــون ترشــح مــی شــوند. بازدارنــده 

هــای  سیکلواکســیژناز ماننــد ابیوپروفــن مــی تواننــد تولیدايكزانوئيــد 

التهــاب  در  دهنــده  ســیگنال  مولکولهــای  کــه  هــا   )eicosanoid(

 TNF , IL6 هســتند را کاهــش داده و جلــوی تــب تولیــد شــده توســط

, IL1 را بگیرنــد در مــوارد سپســيس بــا اســتفاده از ایبوپروفــن مقــداری 

بهبــودی دیــده شــده اســت ولــی نمــی توانــد جلــوی شــوک را گرفتــه و 

یــا مورتالیتــی را کاهــش دهــد .

کنــرل هیپرگلیســمی در بیــاران بدحــال جراحی در کاهــش موربیدیتی 

 )IIT ( ــا انســولين و مورتالیتــی موفــق نشــانداده شــده اســت.درمان ب

جهــت حفــظ ســطح گلوکــز خــون در حــد mg/dl 110 میباشــد. 

ــوارد  ــش مــرگ و مــر  در م ــه مطالعــات بعــدی بخاطــر افزاي ــه البت ک

هیپوگلیســمی ایــن روش درمانــی را زیــر ســئوال بــرده اســت. بهرحــال 

بیــاران ترمایــی از IIT تراپــی مختــري بهرمنــد  ميشــوند ولــی در کل 

 Intensive Insulin Therapy )15
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شکل 4-1( فاکتورهایی که بوسیله آن تغذیه گوارشی به تنهایی باعث نقص تغذیه ای شده - نقش مکملهای غذایی توضیح داده شده است.

تحقیقــات بیشــری در ایــن زمینــه نیــاز میباشــد. 

 نقــش گلوکوکورتیکوئیدهــا در تنظیــم پاســخ استرســی نامشــخص 

اســت.در مــوارد شــدید آســیب و سپســیس سیســتم آدرنــال قــادر بــه 

ــداری  ــد و مق ــد نمیباش ــه گلوکوکورتیکوئی ــراوان ب ــاز ف ــخگویی نی پاس

ناکفایتــی آدرنــال وجــود دارد. فاکتورهــای دارویــی مثــل تــک دوز 

ــال  ــص آدرن ــزان نق ــش مي ــث افزای ــد باع ــی توان داروی etomidate م

شــده و موجــب افزایــش مورتالیتــی گردد.اگرچــه مقــدار دوز کــم 

ــرده  ــم ک ــوک را ک ــوع ش ــكان وق ــد ام ــی میتوان ــروئید تراپ کورتیکواس

و باعــث نجــات کوتــاه مــدت بیــار شــود. در بیــاران ترمایــی 

هیدروکورتیــزون تراپــی پاســخ استرســی را كــم داده و همچنیــن نومونی 

ناشــی از بســری در بیمارســتان   را نیــز کاهــش مــي دهــد . از طرفــی 

اســروئیدهای بــادوز بــالا مــی تواننــد باعــث افزایــش مــرگ و مــر در 

ــوند .  ــزی  ش ــه مغ آبس

ــک  ــان    )drotrecogin alfa activated( ی ــده انس ــال ش ــن فع پروتئی

نــوع جدیــد از پروتئیــن نوترکیــب اســت کــه خاصیــت ضــد انتعقــادی و 

ضــد التهابــی دارد و در بیــاران بــا سپســیس شــدید باعــث کــم شــدن 

میــزان مــرگ و میــر مــی شــود ولــی مطالعــات جدیــد وقتــی بــا دارونمــا 

مقایســه شــدند نشــان دادهشــد کــه نقــش چندانــی نداشــته و از بــازار 

حــذف گردیــد . 

 )ARDS(سندرم دیسترس تنفسی بالغین

 یــک بیــاری حــاد بــا مشــخصه ادم  ریــوی غیــر  قلبــي اســت.  

ــای  ــه مدیاتوره ــه ب ــه ثانوی ــاب ری ــه الته ــدار در نتیج هیپوکســمی پای

ترشــح شــده ناشــی از پاســخ حــاد بــه ترمــا  مــی باشــد و بخاطــر آســیب 

بــه محــل اتصــال آلوئول-کاپیلــری اســت کــه باعــث شــنت خــون بیــن 

ریــوی و افزایــش فشــار ریــوی  و از بیــن رفــن ســورفاکتانت میشــود.  

ــق  ــت  و طب ــکال اس ــیون مکانی ــیله ونتیلاس ــه بوس ــور اولی ــان بط درم

نظــر  شــبکه انســتیتوی بیــن المللــی ســامت ســندرم دیســرس تنفســی 

 tidal( نســبت بــه )mg/kg 6 tidal volume( حــاد ونتیلاســیون بــا

mg/kg 12 volume( در درمــان هیپوکســمی ارجــح اســت. وقتــی 

کــه درمــان بــا ایــن روش جوابگــو نباشــد درمــان هــای آلترناتیــو مثــل 

ونتیلاســیون بــا نوســان بــالا، موقعيــت دراز کشــیده ،و حمايــت حیاتــی 

ــنهاد میشــوند  . ــی)ECLS(  پیش ــارج بدن خ

تغذیه به عنوان درمان 

ــت  ــرال  ارجحی ــه پارن ــرال  ب ــق ان ــه از طری ــنتي تغذی ــكل س ــه ش  ب

داشــته اســت. اخیــرا نقــش تغذیــه  پارنــرال و احتــال ســودمندي آن 

مطــرح شــده اســت. 

 

از دلایــل توصيــه بــه تغذيــه انــرال ، مــی تــوان بــه کاهــش ارگانیســم 

هــای موجــود در دســتگاه گوارشــی وجلوگــري از جــا بــه جايــي آن هــا 

بــه علــت  تحریــک بــردر مســواک ماننــد انتروســیت و حفاظــت بوجــود 

آمــده توســط بافــت لنفوئیــد روده بــر ضــد میکروارگانیســمها می باشــد 

.روش تجويــز مــواد غذايــي مــي توانــد بــرروي توليــد ســايتوكاين هــا 

پــس از ترومــا نقــش داشــته باشــد كــه ايــن امــر هــم مــي توانــد جــزء 

مزايــاي تغذيــه گــوارشي بــر شــمرده شــود.  

ــخ  ــش پاس ــب كاه ــه موج ــي ك ــواد غذاي ــه م ــادي ب ــه زي ــروزه توج ام

متبوليــك بــه ترومــا شــده، مــي شــود. مــواد غذایــی مفیــد کــه باعــث 

ایمنــی مــی شــوند شــامل آرژنیــن ، گلوتامیــن  تقویــت سیســتم 

ــید  ــگا3 و اس ــه ام ــگا 6  ب ــبت ام ــر نس ــک و تغي ــیدهای نوکلئی ، اس

چــرب غیــر اشــباع میباشــد.از آنتــی اکســیدانتها  کــه از آســیب توســط 

رادیکالهــای آزادممانعــت  میکننــد بــه ویتامینهــای  E-C-A و ســلنیوم 

 PARENTERAL )20  ENTERAL )19  Extracorporeal life support)18  prone position )17  Acute respiratory distress syndrome )16
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 PARENTERAL )20  ENTERAL )19  Extracorporeal life support)18  prone position )17  Acute respiratory distress syndrome )16

ــوان اشــاره نمــود.  میت

ــری از آســیب  ــه جهــت جلوگی ــی تغذی ــه  ایمن ــه نظری ــک اشــتیاق ب ی

ــد باعــث  ــه میتوان ــه و سپســیس ک ــدن ناشــی از صدم ــای ب ــه ارگانه ب

ARDS  شــود وجــود دارد. یــک مطالعــه مربــوط بــه  اســتفاده از 

ــی  ــک،و آنت ــا لینولنی ــگا 3 ،اســید گام ــا ام ــم گوارشــی ب مکمــل در رژی

اکســیدان نســبت بــه فرمولاســیون ایزوکالریــک گوارشــی در ســال 2011 

منتــر شــد کــه از 272  فــرد بالــغ اســتفاده شــد کــه دچــار آســیب حــاد 

ریــه بودنــد و نیــاز بــه ونتیلاســیون مکانیــکال داشــتند تغذیــه گوارشــی  

داشــتند کــه بــه یــک گــروه مــکل غذایــی اســتاندارد 2 بــار در ر وز داده 

شــد نتیجــه بــه ایــن صــورت بــود کــه ترخیــص از ICU و ونتیلاتــور در 

گروهــی کــه مکمــل امــگا 3 دریافــت میکردنــد زودتــر بــود. همچنیــن 

اگرچــه معنــادار نبــود ولــی مــرگ 60 روزه بیمارســتانی در افــرادی کــه 

امــگا 3 دریافــت میکردنــد بیشــر بــود.

یــک تحقیــق اخیــر در مــورد مقایســه فرمــول  ايكوزاپنتائنوييــك 

ــول  ــه فرم ــبت ب ــیدانها نس ــی اکس ــک و آنت ــا لینولنی ــید گام اسید،اس

اســتاندارد بــرای بیــاران دچــار سپســیس در مراحــل اولیــه نتایــج 

متفاوتــی بــه همــراه داشــت بــه ایــن صــورت کــه تفــاوت معنــی داری 

در مــرگ و میــر بیــن ایــن دو گــروه دیــده نشــد. ولــی کاهــش مشــخص 

ــه فرمــول مخصــوص غــذاي  ــی و تنفســی در گروهــی ک در نقــص قلب

دریافــت میکردنــد نســبت بــه گــروه کنــرل  دیــده شــد. همچنیــن ایــن 

ــدا  ــور ج ــر از ونتیلات ــد و زودت ــری در ICU بودن ــای کم ــروه روزه گ

شــدند.

پروفیلاکسی ترومبوز عمقی وریدی 

از ترمــای شــدید رخ  پــس   وضعیــت هیپرکواگولاســیون بلافاصلــه 

ــن  ــه ای ــی ک ــود. وقت ــر میش ــز بیش ــیب نی ــدت آس ــا ش ــه ب ــد ک میده

ــاد  ــود تری ــب میش ــدی ترکی ــیب وری ــار و آس ــی بی ــا بیحرکت ــت ب حال

بافتــی  میشود.آســیب  تکمیــل  وریــدی  ترومبــوز  بــرای   Virchow

ــل  ــث تبدی ــز باع ــه آن نی ــوده ک ــتین ب ــدن ترومبوپلاس ــئول آزاد ش مس

فاکتــور VII بــه VII a مــی شــود. بنابرایــن پروفیلاکســی زیــر پوســتی 

بوســیله هپاریــن بــا وزن مولکولــی پائیــن ضروری اســت بجــز مواقــع 

خــون ریــزی مغــزی ، هماتــوم ، پتپیــک اولــر ،بریدگــی ارگان جامــد  

.  آلترناتیــو آن قــرار دهــی وســیله  فشــاری تنــاوبي در دســت و پــا مــي 

باشــد مــی باشــد . تاثیــر پروفیلاکســی DVT بــه خــوبي اثبــات شــده و 

بایــد تــا هنــگام متحــرک شــدن بیــار ادامــه پیــدا کنــد.  بیــاران ترمــای 

ــي  ــي داروي ــد از پروفيلاك ــي توانن ــه نم ــزی ك ــزی مغ ــزی و خونری مغ

DVT اســتفاده کننــد ريســك ايجــاد ترومبــوز در ایــن بیــاران 3 تــا 4 

برابــر بیشــر مــي باشــد.  بهــر اســت  در ایــن بیــاران هرچــه سریعــر 

قــرار دادن فیلــر در ناحیــه وریــد اجــوف تحتانــی  جهــت پروفیلاکســی 

ــرار داد .  ــت ق ــوی را در اولوی آموبولیســم ری

گاستریت استرسی

ــدم  ــورت ع ــت و در ص ــایع اس ــری در ICU ش ــی بس ــراد ترمای در اف

ــوند. ــوارش ش ــزی از دســتگاه گ ــار خونری ــت دچ ــان ممکــن اس درم

از ریســک فاکتورهــای گاســریت عصبــی، آســیب سر، ونتیلاســیون 

مکانیــکال و پروفایــل غیــر طبيعــي انعقاداســت. پروفیلاکســی بــا 

ــن  ــپ پروتئی ــده پم ــار کنن ــا مه ــتامین 2 ی ــده هیس ــت گیرن آنتاگونیس

ــت. ــر اس ــی موث خیل

    Solid organ leceration )24    Deep vein thrombosis prophylaxis )23    eicosapentaenoic )22  Immunonutrition)21

Sequential Compression device in limbs )25

21

22

23
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25
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فصل

 ترمیم زخم

رئوس مطالب

Raquel M . ulma    /   tara L . Aghaloo  /   Earl  G . Freymiller

ترجمه : نیما صادقی 

ترمیــم زخــم شــامل وقایــع پیچیــده شــامل پاســخهای ســلولی و تحــت 

ســلولی بــه آســیب بافتــی مــی باشــد کــه باعــث ترشــح ســایتوکاین و 

ــی رخ مــي  ــت، رژنراســیون بافت فاکتورهــای رشــدی شــده کــه در نهاي

دهــد .

ــم  ــی ترمی ــد توانای ــا کب ــد مث ــاوت میباش ــا متف ــم بافته ــت ترمی ظرفی

بافتــی بــالا و ســلولهای عصبــی بــه خاطــر رژنراســیون پاییــن،  توانایــی 

ترمیــم کمــی دارنــد.

زخم ها به دو دسته حاد  و مزمن تقسیم بندی می شوند . 

انواع زخم هاي حاد : 

1.جراحي 

2.ترماتیک

3.پاتولوژیک 

4.ایسکمیک

ــز بــودن انهاوابســته مــي باشــد . ــه تميي  ترمیــم زخــم هــای جراحــی ب

 ترمیــم زخــم در ســه فــاز التهابــی – پرولیفراتیــو و ریمودلینــگ رخ مــي

ــی ــال بافت ــم نرم ــه ترمی ــی ک ــدول 1-2( وقت ــكل)1-2(و  )ج ــد .ش  ده

 دچــار مشــکل شــود و یــا منقطــع گــردد زخــم مزمــن بوجــود میایــد کــه

ــع آن افزایــش ــه تب ــی و ب ــاز التهاب ــم در ف  باعــث متوقــف شــدن ترمی

ــل  رســوب کلاژن و اســکار را خواهــد شــد. فاکتورهــای موضعــی مخت

ــک ، ایســکمی ــت نکروتی ــامل جســم خارجــی و باف ــم ش ــده ترمي  كنن

 ،میکروبهــا، رادیاســیون و فاکتورهــای سیســتمیک شــامل ســن ، سیســتم

 ایمنــی ضعیــف ،آتروســکلروزیس، بیــاری شریانهــای محیطــی و

بیماری کلاژنی عروقی و شیمی درمانی میباشند. شكل)2-1)

مفهوم کلی ترمیم زخم

ترمیم نرمال بافت نرم

ترمیم غیرنرمال بافت نرم: کلوئید و اسکار هیپرتروفیک

ترمیم زخم در بافتهای دیگر سر و گردن

ترمیم نرمال استخوان

مشکلات ترمیم استخوان

ترمیم نرمال عصب

پیوند پوست

فاکتورهای کمترمطلوب ترمیم زخم

سن

عفونت

دیابت

سیگار

نقص تغذیه

نقص ایمنی

رادیوتراپی و شیمی درمانی

مدیریت زخم

ترمیم بصورت اولیه یا بستن کامل زخم

ترمیم اولیه تاخیری

پوششها و عوامل موضعی

ــته  ــه داش ــا 5 روز ادام ــی 3 ت ــاز التهاب ــرم : ف ــت ن ــي باف ــام طبيع التي
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ــن –  ــول آمی ــد. )کاتک ــي باش ــي م ــاض عروق ــمت آن انقب ــن قس و اولی

ــه  ــه لخت ــس از آن ك ــان(، پ ــن و ترومبوکس ــی نفری ــتاگلاندین )اپ پروس

ــد مــی شــوند ) پلاكــت  ــا تولی ــد، بوســیله پلاکته ــد مــی آی ــی پدی خون

ــدت 9 – 11 روز در  ــه بم ــتند ک ــیتها هس ــی از مگاگکاریوس ــا قطعات ه

خــون باقــي میماننــد و حــاوي دنــس گرانــول و آلفــا گرانــول هســتند(

)شــکل 2-2(  . 

وقتــی کــه پلاکــت بــه دیــواره آســیب دیــده اندوتلیــوم برخــورد کننــد، 

بواســطه فاکتــور ون ویلبرانــد بــه ان چســبيده و  ATP،  پرســتاگلاندین، 

 ، سروتونیــن   . کنــد  مــی  ترشــح   A2 ترمسبوکســان  و  سروتونــن 

پرســتاگلاندین و کینیــن موجــب  افزایــش نفــوذ پذیــری عروقــی خواهــد 

ــد ــاو فاکتورهــای رشــدی همانن شــد. پلاکتهااینترلوکینه

)VEGF(  و )PDGF) ،(TGF-B)،(TGF-a( ترشــح كــرده  کــه آن نیــز 

)TGF-a()1-IGf( .ــردد ــی میگ ــع بیشــر پلاکت ــت و تجم ــث فعالی باع

و)TGF-b( باعــث جــذب لکوســیت و فیبروبلاســت بــه زخــم خواهــد 

ــیت و  ــیمیایی منوس ــذب ش ــث ج ــن باع ــا همچنی ــن فاکتوره ــد . ای ش

نوتروفیــل بــه زخــم مــی شــوند . پــس از تجمــع پلاكــت هــا بــه تعــداد 

كافي،  پــاگ1 پلاکتــی  عروقــی را پدیــدار مــى شــود. فعــال شــدن آبشــار 

ــت  ــث تقوی ــود باع ــه خ ــده ک ــن ش ــوب فیبری ــب رس ــادی موج انعق

پــاگ پلاکتــی مــي شــود. ايــن داربســت جهــت ترمیــم زخــم اســتفاده 

ــاد  ــي ايج ــاط عروق ــاب و انبس ــتاز ، الته ــال هموس ــود . بدنب ــی ش م

ــل  ــی مث مــي شــود. وازودیلاتاســیون  بوســیله ســاتیوکاین و فاکتورهای

هیســتامین ترشــح شــده از ماســت ســل ،PGI2 , PGE2 ، پرستاســیکلین 

،  فاکتورفعــال کننــده پلاکتــی )PAF( ، بــرادی کینیــن و لکوتریــن  

بوجــود مــی آید)شــکل 3-2 و جــدول 2-2( کــه ایــن فاکتورهــا باعــث 

مــی شــوند که لکوســيت و پروتئینهــای پلاکتی به زخم نفــوذ کنند .  

ــي  ــی وارد م ــه فضــاي خــارج عروق ــدز ب ــده دیاپ ــق پدی لکوســيت طب

شــوند.

آزاد شــدن محتــوای نوتروفیلــی مثــل آنزیمهــای لیزوزومــی خــود 

ــت  ــده از ماس ــح ش ــتیامین ترش ــود. هس ــی میش ــیب بافت ــب  آس موج

ســل و بازوفیــل باعــث افزایــش نفــوذ پذیــری عروقــی و ايجــاد علائــم 

ــود2.  ــا ودرد میش ــز، گرم ــگ قرم ــورم، رن ــي ت كليني

نوتروفیلهــا اولیــن ســلولهایی هســتند کــه بــه محــل آســیب از عــروق 

ــدز وارد ميشــوند. توســط مکانیســم دیاپ

حداكــر تجمــع نوتروفیلــی در زخــم پــس از 24 ســاعت میباشــد آنهــا 

ــای  ــامل پروتئازه ــود ش ــلولی خ ــل س ــوای داخ ــز محت ــق اتولی از طری

ــوند. ــا میش ــردن دبریه ــن ب ــث از بی ــرده و باع ــک را ازاد ك لیزوزومي

)جــدول 2-3(

ــز  ــک نی ــای باکتروســید کاتیونی ــاز، الاســتاز، کاتپســین و پروتئینه  کلاژن

   Tumor -DOLOR – rubor – color)2  Foot note)1

شکل 1 -2( مرور کلی بر مراحل ترمیم بافت نرم.
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ــل  ــه تبدی ــین G ب ــاز و کاتپس ــوند . کلاژن ــی ش ــح م ــل ترش از نوتروفی

کینیــوژن بــه کینتیــن كمــك مــی کننــد ، منوســیتها كــه طی روزهــای 2-3 

در محــل زخــم تجمــع یافتــه و مــی تواننــد بــه ماکروفــاژ تبدیــل شــوند 

ــي باشــند.  ــي م ــد التيام ســلول هــاي بســيار مهمــي در راهــري فراين

ايــن  ســلول هــا از طریــق ترشــح آنزیمهــای هیدرولیتیــک بــه فضــای 

ــاز،  ــی شــوند  کلاژن ــان بیشــر زخــم م خــارج  ســلولی باعــث دبریدم

ــمین  ــه پلاس ــمینوژن ب ــل پلاس ــهيل تبدی ــث تس ــین باع ــتاز، کاتپس الاس

ــا را  ــا میکروبه ــد . ماکروفاژه ــی باش ــه م ــه لخت ــه شروع تجزي ــده ک ش

فاگوســتیوز مــی کننــد کــه ایــن پروســه توســط ترشــح اپســونین بهبــود 

مــی یابــد . ماکروفاژهــا باعــث ترشــح جــذب کننــده هــای3  شــیمیایی 

بــه محــل مــی شــوند و همچنیــن فاکتورهــای رشــدی کــه باعــث جــذب 

فیبروبلاســت و تحریــک تولیــد کلاژن مــی شــوند . فاکتورهــای رشــد لازم 

جهــت تولیــد نســج  گرانوشــین عبارتنــد از : 

 TGF-a.1

TGF-b1.2

PDGF.3

 EGF epidermal growth factor.4

FGF  fibroblast growth factor.5

IGF-S.6

IL1.7

TNF-a.8

ــاژ  ــن و ماکروف ــیتوکاین از نوتروفی ــدن س ــا آزاد ش ــو ب ــاز پرولیفراتی ف

شروع میشــود . 

ــا 2-3  ــده و ت ــتیک( : از روز 4 و 5 شروع ش ــو )فیبروبلاس فازپرولیفراتی

ــت  ــد و مشــخصه آن رشــد و پرولیفراســیون باف ــی یاب ــه م ــه ادام هفت

ــوده كــه در واقــع يــك ماتریکــس شــل بافــت همبنــدی  گرانولیشــن ب

ــی اســت. مترشــحه از فیبروبلاســتها و ســلولهای التهاب

ــدن  ــه آزاد ش ــخ ب ــیون در پاس ــس و اپیتلیزاس ــازی ، آنژیوژنزی فیبروپ

TGf-B , PDGF فــاز پرولیفراتیــو را بوجــود مــی آورنــد. فیبروبلاســتها 

ــان در  ــی آن ــور تجمع ــر حض ــد و حداك ــی رون ــم م ــه زخ در روز 3 ب

هفتــه اول اســت کــه آنــان پروتئوگلیــکان و کلاژن را تولیــد مــی کننــد  

)بیشــر نــوع III (. تــا زمانــی کــه تــوازن تولیــد و شکســته شــدن کلاژن 
    Chemoattractor)3

5

شکل 4-2( سکانس واکنشی که باعث آسیب بافتی و دخول لکوسیتها میشود.

شکل 2-2( محرک آزاد سازی آمین های وازواکتیو از پلاکت.

شکل 3-2( محرک آزادسازی آمین های وارزواکتیو و بقیه مواد ازماست سلها.
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      Osteobprogenitor cells )9      secondary intention)8     Calcification)7

  creepingsubstitution )13    lamellar)12  woven )11   Primary Intention )10

Debridment )15  secondary intention  )14

ــال ســوراخ شــدن  ــا بدنب ــر و ماکروفاژه ــی مرفونوکل ــیتهای پل ــتیوز لکوس شــکل 5-2 ( فاگوس

ــه  ــن پروس ــا در حی ــه PMN ه ــود ک ــه ش ــی .توج ــای عمق ــه بافته ــری ب ــت و ورود باک پوس

ــد.  ــت  میکن ــت حرک ــی بداخــل باف ــروق خون ــی از ع التهاب

ــاژ نقــش مهمــی دارد کــه فعالســازی  ــه ترمیم.ماکروف شــکل 6-2( تداخــات ســلولی منجــر ب

ــا ماکروفاژهــاو  ــک مســاعی ب ــه باعــث تشری ــرد ک ــن هــا صــورت میپذی ــق لنفوکای آن از طری

ــود ــتها میش ــیتها و فیبروبلاس لنفوس
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ــد . )4-2جــدول (  بوجــود آی

ــل  ــی مث ــای موضع ــط فاکتوره ــد توس ــی توان ــیون م نئوواسکولاریزاس

هیپوکســی و ســطح بافتــی لاکتــات افزایــش یافتــه و VEGF , fGF و 

PDGF بهبــود یابــد . گرانوشــین تیشــو عبارتنــد از : ســلولهای التهابــی 

و فیبروبلاســتها در یــک ماتریکــس کلاژنــی و عــروق خونــی جدیــد.

ــیت  ــدی کراتینوس ــور رش ــیله TGFa و EGFو فاکت ــیون بوس  اپیتلیزاس

ــی –  ــرت اپیتلیال ــاز مهاج ــه ف ــود و از س ــی ش ــروی م ــک و پی تحری

ــز تشــکیل شــده اســت . ــیون و تمای پرولیفراس

 نیــروی انقباضــی ناشــی از فیبروبلاســتهاو میوفیبروبلاســتها باعــث 

نزدیــک شــدن لبــه هــای زخــم بــه یکدیگــر میشــوند. گرفتهــای پوســتی 

ــا کاهــش ايجــاد نســج گرانولیشــن باعــث کاهــش  ــاز ب در زخمهــای ب

ــی  ــدد مخاط ــیون مج ــردن اپیتلیزاس ــرد. در سر وگ ــکار میگ ــد اس تولی

سریعــر از پوســت رخ میدهد.اســتحکام مکانیکــي زخــم در فــاز 

ــد. ــش میاب ــو افزای پرولیفراتی

ــه  ــه ب ــی شــود ک ــم م ــه ترمی ــام پروس ــث اتم ــی باع ــگ بافت  ریمودلین

ــوم  ــه س ــگ از هفت ــاز ریمودلین ــود . ف ــی ش ــناخته م ــوغ4  ش ــام بل ن

شروع و تــا ٦ الي ١٢ مــاه ادامــه مــی یابــد . افزایــش اســتحکام کششــی 

بافــت اســکار)تا 75%-80% بافــت ســالم( از طریــق افزایــش تولیــد 

کلاژن بوجــود مــی آیــد کلاژن تیــپ I جایگزیــن تیــپ III مــی شــود.   

ــا سرعــت ســنتز کلاژن  افزایــش اســتحکام کششــی نســبت مســتقیم ب

دارد  بــا گــذر زمــان تعــداد فیبروبلاســتها و ماکروفاژهــا کاهــش يافتــه و 

میــزان واســکولاریتی بــه هــان میــزان کاهــش پرولیفراســیون کاهــش 

مــی یابــد  قرمــزي  ناحیــه ترميــم كــم شــده و اســکار نرمــر میگــردد.  

 ترمیم غیر نرمال بافت نرم )اسکارهای کلوئید و هیپرتروفیک( 

ــان شــکل  ــی از نظــر زم ــد شــبیه مــی باشــند ول اگرچــه از نظــر فراين

ــتند .  ــاوت هس ــدود متف ــری و ح گی

کلوئیدهــا شــامل رشــد خــوش خیــم بافــت فیــروز در فراســوی زخــم 

مــی باشــد و بیشــر در اســرنرم ، لــوب گــوش،  پشــت، تنــه و اندامهــا 

بوجــود مــی آینــد . داراي قــوام  5لاســتيكي )محکــم( بــوده و  در معاينــه 

ــا  ــس از ترم ــا پ ــا ماهه ــد . آنه ــي باش ــی م ــاک و خارش ــز ، دردن قرم

بوجــود آمــده و بعلــت  تولیــد زیــاد از حــد بافــت همبنــدی، ثانویــه 

بــه تغيــر اپوپتــوز يــا افزايــش توليــد فيبروبلاســت هــاي کلوئیــدی مــی 

باشــند . در ايــن فراينــد فاکتورهــای ژنتیکــی دخیــل مــی باشــند و در 

جوامــع بــا پوســت رنگــي شــيوع بیشــري داشــته و معمــولاً خودبخــود 

خــوب نمــی شــوند . خــط اول درمــان تزریــق کورتيكواســروييد بداخــل 

اســکار جهــت کاهــش تولیــد فیبروبلاســت مــی باشــد . پانســان 

فشــاری موضعــی ، اینترفــرون و فلوراســیل بــه همــراه تزریــق کورتــون  

میتوانــد کمــک کننــده باشــند . همچنیــن مــی توانــد توســط جراحــی، 

ــده   ــار کنن ــتفاده از  مه ــوند. اس ــان ش ــری درم ــیون ، کرایوسرج رادیاس

ــد هــا  ــود كلويي ــكان ع کلســینوریون6 در دســت بررســی میباشــد . ام

پــس از درمــان وجــود دارد.

اســکار هیپرتروفیــک هماننــد کلوئیــد بــوده ولــی فراتــر از لبــه زخــم 

گســرش نميابــد و در فاصلــه کوتاهــی پــس از حادثــه بوجــود آمــده و 

در طــول زمــان از بیــن مــی رونــد . قرمــز، ســفت و برجســته بــوده و بــا 

تزریــق کورتيكواســروييد درمــان يافتــه و عــود نــادر اســت . 

ترمیم طبيعي استخوان 

التيــام اســتخوان ماننــد بافــت نــرم دارای ســه فازالتهــابي، پروليفراســيون 

و ريمادلينــگ مــی باشــد بــا ايــن تفــاوت كــه در اســتخوان  آهكي7 شــدن 

نيــز رخ مــي دهــد. فــاز التهابــی بــا فاصلــه پــس از آســیب شروع شــده 

و تــا ٥ روز ادامــه ميابــد. انقبــاض عروقــي موجــب توليــد لختــه مــي 

شــود و بدنبــال ان  ســلولهای التهابــی دبریهــا و باکتریهــا را فاگوســیت 

ــد.  ــی آی ــته بوجــود م ــوم در داخــل قســمت شكس ــد.  همات ــی کنن م

ــن  ــد. اي ــی رون ــل م ــتخوانی تحلی ــای اس ــه ه ــک لب ــمتهای نکروتی قس

ــي شــود . ســپس  ــال م ــو فیبروبلاســتي دنب ــاز پرولیفراتی ــا ف ــه، ب مرحل

ســلولهای مزانشــيمال وفيبروبلاســت بــه محــل آمــده تــا بافــت فیــروز 

ــه  ــدول 5-2( ک ــوب دهند)ج ــتخوانی را رس ــای اس ــروف و فیبره ، غ

ــه  ــول 3-2 هفت ــم در ط ــتحکام در زخ ــداری اس ــث مق ــواد باع ــن م ای

ــن  ــی، فیبری ــروق خون ــکیل ع ــا تش ــن ب ــت گرانولیش ــوند . باف ــی ش م

ــات شکســته  ــن قطع ــر در بی ــل خواهــد شــد. اگ و رســوب کلاژن كام

فاصلــه وجــود داشــته باشــد و يــا قطعــه از اســتخوان وجــود نداشــته 

Calcification)7    calcinurine)6     rubbery)5      maturation)4
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ــه  ــه8 رخ خواهــد داد و ب باشــد در ايــن حالــت  ترميــم از نــوع  ثانوي

شــكل گــري کال اســتخوانی منجــر خواهــد شــد. ســپس غــروف نــرم 

کال توســط تجمــع استئوبلاســت و استئوکلاســت هــا،  کلســیفیه شــده 

و بــه اســتخوان Nevom  تبدیــل مــی شــود.

ــیفیه  ــروف کلس ــتئوئید روی غ ــوب اس ــه رس ــه ب ــتها ادام استئوبلاس

ــود. ــل میش ــغ تبدی ــتخوان نابال ــه اس ــدا ب ــتئویید بع ــن اس ــوده و ای نم

ــه  ــرده ک ــل ک ــص عم ــپلینت ناق ــک اس ــوان ی ــه عن ــتخوانی ب کال اس

ــد. ــی ده ــا م ــه م ــش ب ــر خم ــتحکام در براب ــداری اس مق

 بــی حرکتــی جهــت التيــام اســتخوان لازم اســت . در نواحــی نزدیــک 

ــاز    ــش س ــلولهای پي ــراوان و س ــی ف ــروق خون ــه ع ــتئوم ک ــه اندوس ب

ــه وجــود  ــی ب ــج بینابین ــچ نســج فیبروکارتیلی ــد هی اســتخوان9 موجودن

کال  نخواهــد امــد و در عــوض ســلولهای استئوبلاســت مســتقیماً 

اســتخوانی را رســوب مــی دهنــد کــه ایــن شرایــط در زمــان قــرار گرفــن 

آناتومیــک لبــه هــای شکســتگی رخ میدهــد کــه بــه ایــن نــوع از ترمیــم 

ــه مــی شــود. ــه10 گفت ــوع  اولی ــم از ن اســتخوانی  ترمی

اگــر کــه قطعــه شکســته بــی حرکــت و بــدون عفونــت بــوده و خــون 

کافــی نیــز دریافــت کنــد مرحلــه ريمودلینــگ کامــل شــده و کال  

ــه ایــن صــورت کــه استئوکلاســتها اســتخوان  کلســیفیه خواهــد شــد. ب

نابالــغ را تحلیــل بــرده و بــه اســتخوان 11 تيغــه اي)بالــغ( تبدیــل مــی 

ــتخوان   ــه اس ــغ12 ب ــا  بال ــتخوان ن ــل اس ــه تبدی ــن پروس ــه ای ــود .  ب ش

ــد.  ــی13 مینامن ــینی  خزش لاملارجانش

ترميم ساكت دنداني 

ــود  ــه14 بهب ــوع  ثانوي ــام از ن ــدان توســط التي محــل کشــیده شــده دن

مــی یابــد. در ٢٤ ســاعت  اول ســاكت  بوســیله لختــه خونــی پــر 

ــده  ــیده ش ــه کش ــیتها ناحی ــه اول لکوس ــول دو هفت ــود در ط ــی ش م

ــد. استئوکلاســتها  ــا را فاگوســیت میکنن را  پاكســازي15 كــرده  و باکتریه

ــد.  ــی برن ــل م ــاکت را تحلی ــتخوان س ــن اس مارژی

 در ایــن هنــگام ســلولهای اپیتلیومــی بداخــل ســاکت مهاجــرت نمــوده 

تــا ســطح اســتخوان ســاكت  را اپیتلیالیــزه نماینــد، در طــول هفتــه دوم 

بافــت گرانوليشــین تولیــد مــی شــود و در هفتــه چهــارم اپیتلیزاســیون 

کامــل مــی شــود . اســتخوان آلوئــول ظــرف مــدت 6-4 مــاه ریمــودل 

مــی شــود کــه در ایــن زمــان اســتخوان کورتیــکال آلوئــول و اســتخوان 

ــن  ــل گشــته و بوســیله اســتخوان لامــار جایگزی ــغ تحلی ــول نابال تراکب

مــی شــوند . 

عوارض ترمیم استخوان

 ادامــه ترمــا بــه ناحیــه ای کــه در حــال ترمیــم اســت باعــث بدجــوش16  

خــوردن یــا جــوش17  نخــوردن  مــی شــود .

بدجــوش خوردگــي  : هنگامــی کــه تكــه هــاي اســتخوانی در موقعيــت 

نادرســت یــا غیــر آناتومیــک ترمیــم شــوند و  باعــث دفرمیتــی میشــوند 

اطــاق مــی گــردد .

جــوش نخوردگــي : هنگامــی کــه قطعات شکســته بــا هم تماس نداشــته 

ــي  ــوش نخوردگ ــند ج ــل باش ــم متص ــه ه ــروز ب ــت فی ــیله باف و  بوس

ــای  ــتگی ه ــر در شکس ــورت بیش ــه ص ــه در ناحی ــردد . ک ــاق میگ اط

مندیبــل دیــده مــی شــود . مــرف الــکل و تنباکــو باعــث جلوگیــری 

ــی  ــل م ــتی را مخت ــن استئوبلاس ــود و فانکش ــی ش ــی م ــد عروق از رش

 ، )NSAID(اســتفاده از بعــي مســکنهای )کنــد.در فــاز )پرولیفراتیــو

کورتيكواســروييد، داروهــاي کموتراپــی و فلوروکینولــون ممكــن اســت 

ــی  ــر کلینیک ــه از نظ ــه البت ــود ک ــه ش ــي  ناحی ــوش نخوردگ ــث ج باع

اثبــات شــده نیســت . جــوش نخوردگــي در منديبــل بــا درد، عــدم ثبــات 

  Secondary intention )14 Creepingsubstitution)13  lamellar)12  Woven)11   Primary Intention)10 Osteobprogenitor cells)9  Secondary intention)8

   non union )17    malunion )16   Debridment)15
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ــد  ــت تولی ــم استئوبلاس ــکلA  )2-7 :سیتوپلاس ش

رتیکولــوم  و  گلــژی  میکند.اجســام  پروتئیــن 

ــی  ــای کلاژن ــتند فایبره ــخص هس ــم مش اندوپلاس

ــی شــده  ــار ماتریکــس معدن ــی در کن ــر معدن غی

ــدن  ــود آم ــه وج ــل ب ــه مح ــتند ک ــخص هس مش

ماتریکــس  B-ترشــح  باشــند  مــی  ماتریکــس 

شــامل  کــه  استئوبلاســت  توســط  پروتئینــی 

پروتئینهــا ، ســایتوکاینها ، غشــاههاو گیرنــده هــای 

داخــل ســلولی هســتند C-یــک استئوکلاســت بالــغ 

در شــکاف تحلیلــی بــا بردرهــای خالــی کــه نشــان 

دهنــده رســپتورهای اختصاصــی و فاکتورهــای 

بــه وجــود آورنــده  ruffled border میباشــند
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ــی  ــع طول ــط آن)پیکان(B-مقط ــخص در محی ــد مش ــا زوائ ــیت ب ــک استئوس ــکل A )2-8-ی ش

زوائــد سیتوپلاســمی استئوســیت.در یــک همچنیــن فضــای کانــال ماننــد استئوســیت قــادر بــه 

انتقــال اکســیژن و متابولیتهــا مثــل کلســیم جهــت تغذیــه ای اســتخوان اطــراف مــی باشــد

شکل 2-9

. انواع نیروهای وارد به استخوان
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شــکل 10-2( ترمیــم فاصلــه دار کــه در ناحیــه مخالــف پلیــت فشــاری  مشــخص اســت و ترمیــم تماســی کــه در محــل تمــاس اســتخوان کورتیــکال دیــده میشــودمخروطهای توخالــی استئوکلاســتی 

کــه توســط استئوبلاســتها پــر میشــوند مشــخص اســت

شــکل A )2-11-ســلولهای بــزرگ چنــد هســته ای استئوکلاســت که دســتگاه گلــژی و میتوکندری 

ــا  ــت ب ــک استئوکلاس ــی ی ــو میکروگراف ــود B-فت ــده میش ــن دی ــمیک خش ــبکه اندوپلاس و ش

بردرهــای خشــن
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شــکل A  ) 2- 12( مرحلــه تأخیــری کال غضروفــی ، کال داخــل اســتخوانی توســط استئوبلاســتها 

تولیــد  پــل اســتخوانی در دیفکــت نمــوده اســت ، کال غضروفــی بــه صــورت محیطــی تولیــد شــده 

اســت و اســتخوانی میشــود.

ــدار  ــه مق ــی تن ــه کامــل شــده اســت اســتخوانی شــدن کال غضروف ــه کال اســتخوانی ک B( مرحل

ــه جــا گذاشــته اســت. کمــی از غــروف را ب

ــل توجــه نشــاندهنده آداپتاســیون کال  ــی قاب ــا جابجای ــه کال اســتخوانی - شکســتگی ی C( مرحل

مــی باشــد.

ــوی وارد شــده  ــروی ق ــه توســط نی ــل  ک ــک شکســتگی comminuted مندیب شــکل 13-2( ی

ــدارد. ــول ن ــه دیگــر در مندی ــن بیــار شکســتگی ناحی اســت ای

 Defect )18 

ترمیــم نشــده و معمــولاً باعــث Nonunion ) جــوش نخوردگــي( مــی 

ــايعتر از  ــر ش ــانی کم ــل  بخاطــر خونرس ــتئومیلیت در مندیب ــود اس ش

ماگزیــا بــوده  وبــا علائــم کــم حســی و بــی حســی میتوانــد همــراه 

باشــد . 

التيام غضروف

 ترمیــم غــروف بخاطــر محدودیــت  تراكــم ســلولی و کمبــود عــروق 

خونــی مشــکل مــی باشــد و دیفکتهــای بــزرگ در بینــی و گــوش 

ــد .  ــد دارن ــه پيون ــاز ب معمــولاً نی

اگرچــه کــه غــروف از نظــر متابولیکــی فعــال مــی باشــد ولــی 

واســکولاریتی خوبــی نداشــته و همینطــور عــروق لنفــی نیــز نــدارد . 

پاســخ التهابــی ضعیــف پــس از آســیب غضروفــی بخاطــر ایــن اســت که 

ســلولهای پیــش ســاز  نمــی تواننــد از خــون یــا اســتخوان بــه غــروف 

برســند . آســیب موضعــي بــه غــروف باعــث شروع پاســخ ترمیمــی در 

مناطقــی کــه غــروف و اســتخوان بــا هــم در تمــاس مســتقیم هســتند 

مــی شــود در صورتــی کــه آســیب بــه ناحیــه اســتخوان زیــر غضروفــی 

برســد خــون ریــزی از اســتخوان بــه ناحیــه دیفکــت غضروفــی بوجــود 

آمــده و باعــث فعــال شــدن پروســه ترمیــم نرمــال اســتخوانی میگــردد. 

هماتــوم شــکل گرفتــه و ســپس فیبروبلاســتها کلاژن را رســوب مــی 

ــروز بوجــود آمــده از نظــر فانکشــنال و ســاختاری  ــد . بافــت فی دهن

بــا مفاصــل غضروفــی ســازگار نمــی باشــد . در صــورتي كــه آســیب، تمــام 

ضخامــت غــروف را در بــر نگرفتــه باشــد و بــه ناحیــه اســتخوان زیــر 

غــروف نرســد، خــون ریــزی در ناحیــه آســیب دیــده ايجــاد نمــي شــود 

. بنابرایــن فراينــد ترمیــم در ایــن نقــص هــاي غــروفي حــادث نخواهــد 

شــد. همیــن مســئله محققیــن را بــر آن داشــته کــه بدنبــال روشــهای 

درمانــی جهــت رژنراســیون کــردن غــروف آســیب دیــده باشــند . 

ترمیم نرمال عصبی : 

آســيب بــه اعصــاب بــر اســاس  روش seddon  يــا sudderland  طبقــه 

و مــال اكلــوژن همــراه اســت.  درمــان Nonunion شــامل جراحــی بــاز 

بــا حــذف بافــت فیــروزه و ثابــت ســازي بــا پلیــت اســت  . در مــواردی 

کــه  18نقــص اســتخواني وســيع باشــد، گرفــت اســتخوانی لازم خواهــد 

بــود. 

ــه فــک ناحیــه توســط باکتریهــا آلــوده شــود   اگــر کــه پــس از ترمــا ب

ــه و   ــرش يافت ــتخوان گس ــز اس ــای مغ ــه فض ــد ب ــت میتوان ــن عفون ای

اســتئومیلیت ايجــاد شــود. در ايــن حالــت  نیــاز بــه جراحــی وســیع و 

ــی وســيع مــي باشــد.  ــک تراپ ــی بیوتی ــان آنت درم

در هنــگام وقــوع اســتئوميلیت اســتخوان شکســته بطــور مناســب 
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شکل 14-2( ساختار عصب محیط میلینه.

بنــدي مــي شــود. طبقــه بنــدی Seddon شــامل مــوارد زيــر مــي باشــد: 

1.نروپراکسیا

2.اکسونوتمزیس

نوروتمزیس                   

نروپراکســیا : تداخــل موقــت در هدایــت عصبــی کــه تــداوم اکســونی 

حفــظ شــده اســت و بهبــودی ظــرف مــدت چنــد هفتــه تــا چنــد مــاه 

بطــول مــی انجامــد .

ــوم  ــی نوری ــی اپ ــده ول اکســونوتمزیس : ســلولهای اکســونی آســیب دی

ــه  ــون ب ــای اکس ــال انته ــن وانح ــیون والری ــد . دژنراس ــی مان ــالم م س

ــده مــی شــود ــن ســلولهای شــوان دی ــن رف همــراه از بی

ــا  ــونی ب ــد اکس ــد رش ــالم بمان ــب س ــال عص ــه پروگزی ــه قطع ــر ک اگ

سرعــت 1mm/day بوقــوع مــی پیونــدد . 

نوروتمزیــس : قطــع شــدگی کامــل عصــب را داریــم . دژنراســیون 

ــل  ــه تداخ ــاز ب ــته و نی ــودی نداش ــود بخ ــود خ ــم . بهب ــن داری والری

جراحــی مــی باشــد و معمــولاً در ایــن نــوع آســیب فــرم گیــری نورومــا 

ــت . ــم داش خواهی

طبقه بندی ساندرلند :

ــیون و  ــگمنتال دمینلیزاس ــی – س ــت آنوکس ــکمی موق ــه 1 : ایس درج

ــا  ــد ســاعت ت ــل ظــرف چن ــکاوری کام ــم. ری اینترافاســیکولار ادم داری

ــي باشــد . ــان لازم نم ــی در کل درم ــه طــول میکشــد. ول ــد هفت چن

ــوم  ــی اندونوری ــت ول ــن اس ــون و  در میلی ــکل دراکس ــه 2 : مش درج

، پــری نوریــوم و اپــی نوریــوم ســالم اســت. دژنراســیون والریــن 

دردیســتال ناحیــه داریــم . بهبــودی کامــل آهســته بــوده )هفتگــی( و 

ــد. ــی خواه ــان نم درم

درجــه 3 : آســیب محــدود بــه اندونوریــوم اســت ولــی پــری نوریــوم و 

اپــی نوریــوم ســالم هســتند . دژنراســیون والریــن و مــرگ ســلولی عصبی 

را داریــم . ریــکاوری ظــرف چنــد هفتــه تــا چنــد مــاه بوجــود مــی آیــد 

و ممكــن اســت نيــاز بــه جراحــی مکاشــفه ای باشــد. 

درجــه 4 : آســیب شــامل اندونوریــوم و پــری نوریــوم اســت دژنراســیون 

فیــروز  داریــم   را  نورومــا  و  نورونــی  ســلولهای  مــرگ   ، والریــن 

اینترافاســیکولارداریم . ریــکاوری خــود بخــودی وجــود نداشــته و 

ــود . ــی ش ــه م ــری توصی میکروسرج

ــلولی و  ــرگ س ــن ، م ــیون والری ــل  – دژنراس ــی کام ــه 5 :  قطع درج

نرومــا و فیــروز دارد، ریــکاوری نداشــته و میکروسرجــری توصیــه مــی 

شــود . 

پیوند پوستی 

بــرای پوشــاندن  نقــص هايــي كــه  کــه بوســیله بســن اولیــه  نمــی تــوان 

ترمیــم نمــود كاربــرد خواهــد داشــت . 

 full thickness و split thickness  گرفــت پوســتي بــه دو دســته

تقســیم بنــدی مــی شــوند کــه بســته بــه میــزان درم درگرفــت میباشــد .

  )mm خــود بــه ٣ دســته نــازک )٠.٢- ٠.٣ split thickness گرفــت

ــي  ــيم م ــم )٠.٥ - ٠.٨ mm(  تقس ــط  )٠.٣- ٠.٥ mm( و ضخی متوس

شــوند

ــد  ــری دارن ــه بیش ــاض اولی ــتFTSG( 19( انقب ــام  ضخام ــای تم گرفته

)بخاطــر وجــود الیــاف خــط الاســتیک بیشــر در لایــه درم( ولــی 

ــت در  ــوع گرف ــن ن ــن ای ــت . بنابرای ــر اس ــا کم ــه آنه ــاض ثانوی انقب

نواحــی کــه انقبــاض باعــث دفرمیتــی شــده اســت بــکار مــی رونــد . 

ــات ســطحی پوســت را بهــر  ــوع گرفــت خصوصی ــن ن ــن طــور ای همی

ــرق( .  ــدد ع ــو، غ ــیون ، م ــد )پیگانتاس ــی دهن ــان م نش

Split thickness گرفــت : انقبــاض اولیــه کمــری دارنــد چــرا کــه الیاف 

الاســتیک کمــری در درم موجــود اســت ولــی انقبــاض ثانویــه بیشــری 

ــه  ــواع نازکــر موفقیــت بیشــری نســبت ب ــه FTSG دارند.ان نســبت ب

انــواع ضخیــم دارنــد کــه بــه خاطــر نزدیکــی اپتلیــوم بــا بســر عروقــی 

ــایع  ــی ش ــت . نواح ــر اس ــز راح ــن آن نی ــور برداش ــن ط ــت همی اس

دهنــده شــامل شــکم، باســن، و ســطح داخلــی بــازو مــي باشــد .

و بــرای گرفــت تمــام ضخامــت )FTSG( نواحــي دهنــده شــامل 

ــن  ــولار و همچن ــری آریک ــه پ ــاله20  ران، ناحی ــردن،  کش ــانی،  گ پیش

پوســت ناحیــه ســوپراکلاو کیــولار اســت . گرفــت پوســتی را مــی 

ــاي گوناگــون گوناگــون(  ــوم دســتي) باضخامته ــا توســط درمات ــوان ی ت

و یــا توســط درماتــوم ماشــيني برداشــت نمــود . فــرم دادن گرفــت بــا 

ــع و  ــروج مای ــث خ ــش   باع ــكل م ــه ش ــزئي )STSG(  ب ــت ج ضخام

ــود.  ــی ش ــه م ــا از ناحی ــوم و  21سرم ــن  همات ــرم گرف ــری از ف جلوگی

مشــینگ باعــث افزایــش انقبــاض گرفــت نیــز مــی شــود، بنابرايــن در 

ــت هــاي مــش  ــر اســت گرف ــت داشــته به ــی اهمی ــه زیبای نواحــی ک

نشــده )unmeshed sheet graft (اســتفاده نمــود .

Seroma)21  groin )20    full thickness)19
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شكل 15-2( سیستم طبقه بندی ساندرلند نشاندهنده آسیب 1 تا 5 است.

    Revascularization)25    defatting )24   Fail )23 Imbibition )22

مراحل التيام پيوند پوستي بهىشرح زير است: 

 :Imbibition

 گرفــت پوســتی ابتــدا توســط فیبریــن بــه بســر خــود اتصــال مــی یابــد 

) 3-2 روز اول( موفقیــت  گرفــت بســتگی بــه  22انتشــار مــواد غذایــی 

ــی  از بســر زیریــن خــود دارد . واسکولاریزاســیون مجــدد گرفــت خیل

سریــع شروع مــی شــود . 

inosculation : پروســه ای کــه عــروق کاپیلــری گرفــت پوســتي و 

بســر پیونــد بــا همدیگــر آناســتوموز مــی کننــد پــس از اینکــه الیــاف 

عصبــی بداخــل گرفــت رســوخ کننــد حــس گرفــت بــر خواهدگشــت کــه 

ــه طــول مــي انجامــد. گرفتهــای تمــام ضخامــت  ــن پروســه 2 مــاه ب ای

ــا  ــت هــاي ب ــه گرف ــری نســبت ب واسکولاریزاســیون مجــدد آهســته ت

ضخامــت جــزئي دارنــد . ضخامــت بیشــر لايــه درم زیریــن در گرفــت 

هــاي تمــام ضخامــت موجــب افزايــش ریســک  23پــس زدن شــدن آن 

ــت   ــت سرع ــام ضخام ــت تم ــر گرف ــي زی ــربي زداي ــت .  24چ ــر اس بیش

ــت  ــث شکس ــه باع ــواردی ک ــد . م ــی کن ــر م ــدد را بیش ــي25 مج رگزاي

ــری،  ــا، باک ــوم، سرم ــا ت ــد از : ه ــوند عبارتن ــی ش ــتي م ــت پوس گرف

ــا. ــت و ترم ــل از گرف ــی قب ــت ناکاف دبریدمن

 ناحیــه گرفــت بایــد پوشــیده شــود تــا احتــال تولیــد هماتــوم و سرم 

را از بیــن بــرده و حرکــت گرفــت را نیــز كاهــش دهــد .ناحیــه دهنــده 

گرفــت  باضخامــت جــزئي )STSG ( میتوانــد بصــورت کامــا پوشــیده) 

occlusive  ( یــا نیمــه پوشــیده) semiocclusive باشــد .در حالــی کــه 

نــوع FTSG بایــد بصــورت اولیــه بســته شــود. 

 فاکتورهای دخیل در عدم موفقیت پیوند 

موضعــي  : جســم خارجــی – نقــص وریــدی – فشــار و ترمــا – 

هماتــوم  و  -اســكار  بزاقــی  آلودگــی   – رادیوتراپــی   – هیپوکســی 

ــیمی  ــه – ش ــوء تغذی ــون – س ــت – کورت ــیگار – دیاب ــتميك : س سيس

ــن  ــی مزم ــن – مریض ــود ویتامی ــی –  كمب درمان



بخش اول     اصول  مدیریت در آسیبهای ترماتیک 24

   Primary)28    Prep )27   Lysis )26 

سن 

کهولــت میتوانــد موجــب نــازک شــدن بافــت بــه علــت از دســت رفــن   

كلاژن شــود. همینطــور خونرســاني بافــت هانیــز کاهــش میابــد. توانايي 

ترميــم در بيــاران كاهــش يافتــه اســت .   بیــاران بایــد قبــل از عمــل 

بایــد از نظــر وجــود ســاير بيــاري هــا نيــز ارزيــابي شــوند.  

عفونت 

ــه  ــا ب ــت . زخمه ــم اس ــم زخ ــال در ترمی ــي اخت ــل اص ــت دلی  عفون

همچنیــن هیپرگلیســمی اثــرات مخــرب روی سیســتم ایمنــی مــی گذارد 

) بخاطــر نقــص در نوتروفیــل ، لنفوســیت ، کموتاکســی و فاگوســیتوز( . 

بعــاوه نفوذپذیــری گلبــول قرمــز کاهــش یافتــه و باعــث کاهــش 

جریــان خــون از بیــن عــروق ریــز ســطح زخــم مــی شــود . بیمارانــی 

کــه نوروپاتــی محیطــی داشــته درد کمــری احســاس نمــوده و ریســک 

بیشــری بــرای زخــم فشــاری  دارنــد کــه بــی توجهــی میتوانــد باعــث 

آمپوتاســیون بافتــی گــردد .کنــرل دقیــق قنــد خــون توصیــه میگــردد.  

سیگار 

ــد  ــو تولی ــی شــود . تنباک ــی م ــوژن و هیپوکســی بافت باعــث هیپوپرفی

ــد . ــد میکن ــن تولي ــن و نیتروزآمی ــید کرب ــن، منوکس نیکوتی

نیکوتیــن موجــب كاهــش اکسیژنرســاني  بــه بافتهــای محیطــی ثانویــه 

بــه اثــر اپــی نفریــن و نوراپــی نفریــن مــي شــود . هیپوکســی همچنــن 

باعــث تشــدید بانــد منوکســید کربــن بــه هموگلوبولیــن مــی شــود . از 

طرفــی نیکوتیــن باعــث رســوب کلاژن و بوجــود آمــدن پروستاســیکلین 

ــش داده و باعــث  ــی را افزای ــت تجمــع پلاکت ــن حال ــه ای مــی شــود ک

دیسفانکشــن نوتروفیــل نیــز مــی گــردد و وســیکوزیتی خونــی افزايــش  

مــی يابــد.  کــه تمــام اینهــا باعــث مشــکل در ترمیــم زخــم مــی شــوند . 

بایــد بــه بیــاران گفتــه شــود کــه حداقــل 2 هفتــه قبــل از جراحــی از 

دخانيــات اجتنــاب كننــد. 

 تغذیه نامناسب  

بیــاران ســالم نیازمنــد 35 کیلــو کالــری /kg  / روز / و 2/0-0/8پروتئین/ 

ــده  ــیب دی ــی و آس ــراد ترمای ــزان در اف ــن می ــه ای ــند ک kg  /روز باش

ــی و  ــدن فازالتهاب ــی ش ــث طولان ــن باع ــود پروتئی ــت . کمب ــر اس بیش

ــی  ــن بوســیله ارزیاب ــره پروتئی ــن مــی شــوند . ذخی کاتابولیســم پروتئی

ــره آلبومیــن تعییــن شــود.  آلبومیــن سرم و ســطح پ

ميــزان نرمــال آلبومیــن سرم g/dl 3/5 و ميــزان نرمــال پرآلبومیــن 17-

g/dl 45  مــي باشــد. پــره آلبومیــن سرم  شــاخص  بهــری جهــت تعییــن 

وضعیــت تغذیــه ای کوتــاه مــدت نســبت بــه آلبومیــن سرم اســت چــرا 

کــه طــول عمــر آن کوتــاه و در حــدود 3-2 روز اســت در صــورتي كــه 

آلبومیــن 20 روز مــي باشــد . ویتامیــن هــا نيــز از اجــزاي ضروري التيــام 

و ترميــم مــي باشــند.  خلاصــه تاثــرات ان هــا عبارتســت از: 

ویتامیــن A: موجــب کاهــش آســیب اکســیداتیو شــده و بوســیله 

ــز ســلولی و اپیتلیزاســیون در  فیبروپــازی و کــراس لینــک کلاژن و تمای

ــش دارد .  ــم نق ترمی

ــن  ــوده و در فانکش ــك نم ــادی كم ــی ب ــکیل آنت ــه تش ــن B:  ب ویتامی

ــر در  ــا کم ــه زخمه ــته و باعــث میشــود ک ــش داش ــز نق لکوســیت نی

ــد .  ــرار گیرن ــت ق ــرض عفون مع

ویتامیــن C : باعــث تقویــت سیســتم ایمنــی شــده و کمبــود آن باعــث 

تضعیــف عــروق و کاهــش ســنتز کلاژن خواهــد شــد. . 

ویتامیــن D : در ترمیــم اســتخوان كمــك مــي كنــد و نقــص آن باعــث 

ــی  ــالان م ــی در بزرگس ــتئوپروز واستئومالاس ــودکان و اس ــز در ک ریکت

شــود . 

ــدول  ــوند .)ج ــدی میش ــیم بن ــی تقس ــوده ، و عفون ــریل، آل ــواع اس ان

)  2-7

 باکــری بــا ترشــح اندوتوکســین و متالوپروتئینــاز باعــث تخریــب 

ــا ايجــاد  ماتریکــس خــارج ســلولی و  ليــز26 مــی شــوند. باكــري هــا ب

رقابــت در مــرف اكســيژن و موادمــرفي  موجــب تأخیــر در ترمیــم 

ــاك  ــرم و دردن ــوز ، گ ــز، ادمات ــی قرم ــم عفون ــوند . زخ ــي ش ــم م زخ

اســت. بیــار بدنبــال  تــب بدنبــال لکوســیتوز ايجــاد مــي شــود. آبســه، 

ــد  ــکان بای ــاژ شــود.  در صــورت ام ــد درن ــع باي ــع ماي ــوم و تجم همات

هرچــه سریعــر کشــت زخــم جهــت تعییــن آنتــی بیوتیــک مــورد نیــاز 

ــل از عمــل  ــر اســت قب ــت به ــری از عفون ــرای جلوگی ــرد . ب انجــام گی

پوســت را  پــرب27 نمــوده و بهــر اســت کــه بــرش پوســتی روی ناحیــه 

ــورت   ــه ای، بص ــورت لای ــز بص ــم نی ــن زخ ــن بس ــد همچنی ــالم باش س

ــا حداقــل کشــش باشــد . ــه28 ب اولی

دیابت 

ــم  ــکولار در ترمی ــتم میکرواس ــکل در سيس ــت مش ــه عل ــت ب در دياب

ــز  ــی نی ــیژن بافت ــازی اکس ــد. آزاد س ــد ش ــاد خواه ــال ايج ــم اخت زخ

کاهــش يافتــه چــرا کــه هموگلوبیــن گلیکوزیلــه تمایــل بیشــری نســبت 

ــه .  ــر گلیکوزیل ــن غی ــا هموگلوبی ــه اکســیژن داردت ب
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   primary intension )34    secondary intention )33    Primary )32   Wound management)31  Bronj)30   Tocopherol)29

ویتامیــن E :  از دســته  توكفــرول هــا29 بــوده کــه یــک آنتــی اکســیدان 

ــی  ــت م ــدن حفاظ ــل اکسیدش ــلولی را در مقاب ــواره س ــه دی ــت ک اس

کنــد . كاهــش آن باعــث ضعــف سيســتم ایمنــی و گســرش میوپاتــی 

ــن  ــی فیلی ــراه پنتوکس ــه هم ــرول ب ــود و توكف ــد ش ــی خواه و نوروپات

در درمــان اســتئورادیونکروز و اســتئونكروز نــاشي از  بيسفوســفونات30  

فکیــن نقــش دارد . 

ــور 7 و 9 و 10  ــور 2( و فاکت ــن )فاکت ــن K: در ســنتز پروترومبی ویتامی

نقــش دارد .

نقص ايمني 

 بیماریهــا و داروهایــی کــه باعــث نقــص ايمنــي مــی شــوند در ترمیــم 

زخــم از طریــق كاهــش ســنتز پروتئیــن و پرولیفراســیون ســلولی اختلال 

مــي كننــد.  بیماریهايــي مثــل ایــدز، دیابــت و حاملگــی و دارودرمانــی 

ــرون   ــاری ک ــوس و بی ــد، لوپ ــت روماتوئی ــل آرتری ــی مث در بیماریهای

میتــوان نــام بــرد  . رادیوتراپــی  مــی توانــد باعــث هیپــو ســلولاریتی، 

ــاپرس  ــق س ــی از طری ــود.  کموتراپ ــیا ش ــکولارتی و هیپوکس هیپوواس

مغــز اســتخوان باعــث جلوگیــری از ترمیــم زخــم میشــود .

 درمان31 زخم هاي جراحي 

 زخم های جراحی به انواع :

clean

 Clean Contaminated

Contaminated or dirty

طبقــه بنــدی میشــوند کــه نــوع بســن زخــم بســتگی بــه ميــزان  

ــورت   ــوع  1 و 2 بص ــاي ن ــم ه ــال زخ ــوان مث ــه عن ــت دارد . ب عفون

اوليــه32 بســته مــی شــوند در صورتــی کــه نــوع 3 تــا زمــان تمیــز نمــودن 

ــه  ــاز ب ــای ب ــد. زخمه ــی افت ــر م ــه تأخی ــل  ب ــان كام ــم ودبريدم زخ

صــورت  ثانویــه33 بســته میشــوند ســه نــوع بســن زخــم وجــود دارد . 

ترمیم  بصورت34 اوليه 

در هنــگام از دســت دادن بافــت بــه مقــدار کــم و در هنگامــی کــه لبــه 

نــوع  ایــن  کــه  دارد  وجــود  باشــند  های  زخم ترماتیک 	شــده 

ترمیــم بلافاصلــه پــس از آســیب قابــل انجــام اســت و کمتریــن اســکار 

ــه نمــی شــود .  ــی توصی ــای عفون ــذارد و در زخمه ــی گ را برجــای م
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ترميم اوليه تاخيري

در زخمهایــی کــه نیــاز ضــد عفونــی کــردن زیــاد یــا دبریدمنــت وســیع 

داریــم تأخیــر در بســن بــه سیســتم دفاعــی در جهــت کنــرل عفونــت 

كمــك مــی کنــد. هماننــد حالــت بســن اولیــه، لبــه هــای زخــم بایــد 

اندرمایــن شــده تــا بســن زخــم بــدون کشــش مقــدور شــود و گرفــت  

بافتــی ممکــن اســت جهــت بســن لازم باشــد .

ترميم ثانويه

نوعــی ترمیــم اســت کــه در آن امــكان نرســيدن لبــه هــاي زخــم وجــود 

ــس از آن   ــوده  و پ ــه ب ــکیل لخت ــورت تش ــم بص ــد.  ترمی ــته باش نداش

بافــت گرانوشــین و رســوب کلاژن و اپیتلیزاســیون رخ مــی دهــد . 

ــن  ــه ســوی یکدیگــر مــي آورد. ای ــه هــای زخــم را ب ــاض زخــم لب انقب

ــراوان  ــوده و همــراه بابافــت اســکار  ف ــی آهســته ب ــم خیل ــوع ترمی ن

اســت .

انواع پوششهای زخم و داروهای موضعی 

 پانسمان زخم

 پانســان باايجــاد یــک محیــط مرطــوب و حفــظ فاكتورهــاي رشــدي 

ــم را  ــازي زخ ــرده و بازس ــك ك ــی، كم ــلولهای اپیتلیال ــرت س ــه مهاج ب

ــای  ــی میکروبه ــال آنت ــن در انتق ــد . پانســان همچن ــي كن تســهيل م

موضعــی و فاکتورهــای رشــدی بــه بســر زخــم نقــش دارد. پانســان 

زخــم را در مقابــل آســیبهای سایشــی و برشــی حفاظــت کــرده و اگزودا 

ــوع از  ــک ن ــوان ی ــه عن ــه مــی شــود . همینطــور ب و سرم راحــر تخلی

ــه زود( ــض زود ب ــع تعوی ــد)در مواق ــز کمــک میکن ــان نی دبریدم

پانســان35 هــای خشــک توصيــه شــوند چــرا کــه آنهــا باعــث خشــک 

شــدن و  دلمــه36 بســن زخــم مــی شــوند. 

پانســان هــا بــه انــواع  بــاز37 ) بــدون پانســان بــا دلمــه بســن( ، نیمــه 

ــش  ــدادي40)دئودرم –  پوش ــورم (،  انس ــا زروف ــه ي ــاز38) گاز39 وازلين ب

هیدروکلئوئیــد(،  نيمــه41 انســدادي )tegaderm( و پوشــش بیولوژیــک 

)گرفــت پوســتی اتولــوگ(  تقســيم بنــدي مــي شــوند. 

ــت  ــه گرف ــی ک ــك در مواقع ــان بيولوژي ــوان پانس ــه عن ــودرم ب از آل

پوســتی ناکافــی داریــم اســتفاده میشــود. پانســان بيولوژيــك از منابــع 

غــر انســاني هماننــد كلاژن گاوي بــا نــام تجــاري Integra نيــز وجــود 

دارد. امــروزه مهنــدسي بافــت و پزشــي رژنراتيــو بــا كشــت ســلول هــا 

ــم  ــه ترمي ــا كتورهــاي رشــدي ب ــا اســتفاده از ف ــوژن و ي ــا آل ــوگ ي اتول

بافــت كمــك نمــوده انــد.  آپليگرفــت42 یــک كامپوزيــت بيواكتيــو 

محصــول مهندســی بافــت بــوده کــه شــامل اجــزاء اپیــدرم و درم مــی 

باشــد. کراتینوســیتهای آلوژنیــک و فیبروبلاســتها در ماتریکــس کلاژنــی 

گاوی كشــت داده شــده انــد و تاييــد FDA جهــت كاربــرد در زخمهــای 

دیابتیــک پــا بديــت آورده اســت . فراوردهــاي بيولوژيــك ديگــري 

هماننــد oral  Cll43 جهــت جايگزينــي ســلول هــاي مخاطــي در حــال 

تحقيــق مــي باشــد.

 جايگزيــن معــادل پوســت انســان )Human skin equivalent(از  

پوســت44 ختنــه گاه نــوزاد رشــد داده ميشــود کــه شــامل ماترکیــس درم 

کــه شــامل لایــه هــای زنــده فیبروبلاســت آلوژنیــک اســت کــه بوســیله 

ــت  ــده اس ــیده ش ــک پوش ــیت آلوژنی ــی کراتینوس ــی خارج ــه دوم لای

.VCT01 يــك فــراورده مهنــدسي بيولوژيــك از همــه لايــه هــاي پوســت 

بــوده كــه كــه از كشــت ســلول هــاي فيبروبلاســت در محيــط كشــت ٣ 

بعــدي ايجــاد مــي شــود. 

درمان45 زخم با فشار منفی

ــن  ــد. اي ــی کن ــاد م ــم ایج ــفری در زخ ــارزیر اتمس ــان فش ــن پانس  اي

پانســان از فــوم اســفنجی پلــی اورتــان تشــکیل شــده اســت کــه یــک 

تیــوب نیــز بــه آن متصــل بــوده و بــه یــک پمــپ واکیــوم نیــز از طــرف 

ــا 36 ســاعت  ــد هــر 24 ت ــی بای ــن فشــار منف ــر اتصــال دارد و ای دیگ

ــم از  ــم زخ ــک ترمی ــث تحری ــش باع ــوع پوش ــن ن ــردد . ای ــض گ تعوی

طریــق مرطــوب کــردن محیــط اطــراف زخــم می شــود همینطــور اجازه 

مــی دهــد کــه اگــزودای زخــم کــه شــامل فاکتورهــای رشــدی هســتند 

بــه بســر زخــم برونــد . همینطــور باعــث مــی شــود کــه جریــان خــون 

بــه محــل زخــم بیشــر شــده و پاســخ التهابــی زخــم کمــر میشــود . 

پوشاننده موضعي 

ــان کمکــی زخــم اســتفاده مــی شــوند و شــامل  ــک درم ــوان ی ــه عن ب

پمادزینــک باسیتراســین و ســولفادیازین نقــره،و  كادكســومريد46  مــي 

ــد  ــوی رش ــته و جل ــه داش ــوب نگ ــم را مرط ــل زخ ــن عوام ــند. اي باش

ــت و  ــرم مثب ــاي گ ــري ه ــن باك ــد . باسيتراس ــی گیرن ــی را م باکتریای

ســولفاديازين طيــف وســيعي ازباكــري هــاي گــرم مثبــت و گــرم منفــي 

ــراي باكــري هــا ســمي مــي باشــد.  ــز ب را پوشــش مــي دهــد. روي ني

پانســان هــاي غــر چســبنده آغشــته شــده بــه روي نيــز وجــود داشــته 

ــه كار رود.  ــه گرانولاســيون ب كــه بهــر اســت در مرحل

ســولفامیلون47 یــا مافنیــد اســتات 10% نیــز بــرای ســوختگیها و زخمهای 

بــاز غضروفــی اســتفاده میشــوند. کلاژنهــای موضعــی مثــل  ســانتیل48 

نیــز بــرای دبریدمنــت زخمهــای نکروتیــک اســتفاده میشــوند.  

فاکتورهای رشدی 

 فاکتورهــای رشــدی پتپیدهایــی را ســیگنال مــی دهنــد کــه در اگــزودای 

زخــم پیــدا شــده و باعــث تمایــز پرولیفراســیون و مهاجــرت ســلولی مــی 

شــوند . 

 

فاکتور منبع عملكرد

و   اندوتلیــال  ســلولهای  ماکروفــاژ  پلاکــت،   PDGf(AA AB BB

فیبروبلاســت میتــوز ســلولهای  و عضــات صــاف و ســلولهای اندوتیــال 

و کموتاکتیــک بــرای فیبروبلاســت ، مکروفــاژ 

pGF فیبروبلاست کموتاکتیک و میتوژن برای سلولهای اندوتیال و 

کراتینوسیت و آنژیوژنیک

EGF متعدد کموتاکتیک برای سلولهای اپی تلیال و فیبروبلاست ، 

)

 Living )43  Apilgraft)42  semi occlusive )41   Occlusive )40  Petroleoum gauze or zeroform  )39   Semi open)38    Open )37   scab )36    Dry Dressing)35 
   Solfamylon )47     Cadexomer Iodine)46   Negative wound pressure  )45    Infant foreskin)44    Bone Morphogenic Proteins)49  cellular construct
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میتوژنیک برای فیبروبلاست و سلولهای اپی تلیال  

آنژيوژنيك VEGFسلولهای اپی تلیال و ماکروفاژ	

کموتاکتیک برای سلولهای  Tgf-a ماکروفاژ – کراتینوسیت و پلاکت	

اپی تلیال و فیبروبلاست و میتوژن برای فیبروبلاست  و اندوتلیال 

میتوژن و کموتاکتیک برای فیبروبلاست  پلاکت و ماکروفاژ	 	Tgf-B

، محرک کلاژن ، فیبرونکتین و سنتز پروتئوگلوکان ، آنژیوژنیک و 

انقباض زخم

میتوژن  IgF1-2	  فیبروبلاست – کرتینوسیت - مکروفاژ	

فیبروبلاست ، کراتینوسیت ، سلولهای اندوتلیال و سلولهای عضلات 

صاف 

ــادی  ــلولیای زی ــود س ــن  میش ــنتز کلاژن وفیبرونکتی ــث س PDGF باع

ــت و  ــاف، پلاک ــات ص ــلولهای عض ــال، س ــت، اندوتلی ــل فیبروبلاس مث

ســلولهای التهابــی PDGF تولیــد میکننــد و در تمامــی فازهــای ترمیــم 

زخــم نیــز نقــش دارد. در کموتاکســی و میتوژنــز در فیبروبلاســتها نقــش 

داشــته باعــث فعالیــت کلاژنــاز بــرای از بیــن بــردن ســلولهای نکروتیــک 

میشــود ولــی اثــر مســتقیم روی اندوتلیــوم و اپیتلیــوم  نــدارد. در 

ــت  ــک ایمپلن ــی ال لاکتی ــت پل ــه روی داربس ــی ک ــات در صورت حیوان

شــود باعــث رژنراســیون شــده و در مظالعــات انســاني نیــز بــرای 

 Becaplermin . کاهــش ســایز زخمهــای فشــاری اســتفاده میشــود

Regranex)( یــک نــوع ژل PDGF بــوده کــه بــرای زخــم هــای پــای 

بیــاران دیاتبیــک اســتفاده میشــود و بــه صــورت پرلیفراســیون ســلولی 

 PDGFــوع ــک ن ــذارد . )21S GeM( ی ــود را میگ ــر خ ــز اث و آنژیوژن

نوترکیــب بــوده کــه در درمــان بیماریهــای پریودنتــال اســتفاده میشــود 

ــری کلســیم فســفات میباشــد. ــا ت و شــامل rhPDGF  و بت

ــز ســلولی  ــم و تمای ــه در ترمی ــوده ک ــک ب ــک محــرک آنژیوژنی bfGf ی

نقــش دارد باعــث نئوواسکولاریزاســیون و میتوژنــز میشــود و همچنیــن 

اپیتلیزاســیون و ســنتز کلاژن میشــود در ترمیــم اســتخوان  باعــث 

ــلولهای  ــاف، س ــات ص ــت، عض ــط فیبروبلاس ــش دارد توس ــول نق آلوئ

آدرنوکورتیــکال، کوندروسیتهاواستئوبلاســتها ترشــح میشــوند .

IGF-2 و IGF1  بوســیله ارگان هــای مختلــف مثــل کبــد ، قلــب ، ریــه 

، کلیــه ، پانکــراس ، غــروف مغــز و عضــات ســاخته میشــود. بــرای 

استئوبلاســت میتــوژن بــوده و باعــث اســتخوان ســازی میشــود . باعــث 

ــا PDGF در  میتــوز در فیبروبلاســت  میشــوند. بصــورت سینرژیســم ب

-IGF ــد و ــش دارن ــوم نق ــی تلی ــدی درم و اپ ــت همبن ــیون باف رژزاس

1اگــر کــه بصــورت همــراه بــا TGFB باشــد باعــث بهبــود رونــد ترمیــم 

ــل  ــری از تحلی ــز استئوبلاســت و جلوگی اســتخوان میشــود. باعــث تمای

ــت  ــا ایمپلن ــتخوان ب ــر اس ــال به ــث اتص ــتخوان باع ــتی اس استئوکلاس

دندانــی میشــوند . همینطــور باعــث ســنتز کلاژن و ماتریکــس خــارج 

ســلولی میشــوند.

 TGFB در پلاکتهــای الفــا گرانــول کــه در محــل آســیب آزاد میشــوند  

و خاصیــت کموتاکســی و میتوژنیــک دارنــد باعــث تمایــز استئوبلاســتی 

شــده و جلــوی تحلیــل استئوکلاســتی را میگیرنــد .

 9-2  جدول  فاکتورهای رشدی در كالوس استخوان شكسته 

فاكتورهــاي رشــدي نقــش بســيار مهمــي در ترميــم اســتخوان ايفــا مــي 

 . كنند

 49BMPs باعــث تحریــک مارکرهــای استئوبلاســتیک شــده و اســتخوان 

ســازی را تحریــک مــی کننــد و همچنیــن باعــث تمایــز تکثیــر و 

مورفوژنــز اســتخوان و غــروف نیــز مــی شــوند .BMP هــا جــز 

خانــواده بــزرگ TGF-b بــوده از مهمتریــن تنظیــم کننــده هــای تمایــز 

ــند.  ــتها میباش استئوبلاس

BMP 2,4,6 و7 خاصیــت اســتئواینداکتیو بصــورت in vivo دارنــد. 

BMP2 میتوانــد باعــث رژنراســیون دیفکتهــای  شــکاف آلوئــول , 

ــا  ــل میشــوند و باعــث اکمنتاســیون ســینوس ماگزی ــای مندیب دیفکته

ــوند.  ــوژن میش ــتخوان ات ــد اس همانن

VEGF قویتریــن تنظيــم كننــده در واسکولاریزاســیون اســت و ميــزان 

ــا  ــز توموره ــي در آنژیوژن ــد و نق ــی یاب ــش م آن در هیپوکســی افزای

دارد. از ســلولهای اندوتیــدل، پلاکــت، مگاکاریوســیت و لنفوســیت 

ــد   ــی فراين ــت ط ــت و استئوکلاس ــر استئوبلاس ــود و ب ــح میش T  ترش

ــش  ــث افزای ــی باع ــه تنهای ــه PDGF  ب ــذارد.   اگرچ ــي گ ــم اثرم ترمی

ــد روز  ــری VEGF چن ــازی تاخی ــی آزاد س ــود ول ــازی میش استخوانس

ــولاً  ــد  . اص ــر میکن ــازی را بیش ــم استخوانس ــازی و ه ــم رگس ــد ه بع

ترشــح  ترتيبــي50 فاکتورهــای VEGF و PDGF نســبت بــه ترشــح 

ــری دارد.  ــر بیش ــز تأثی ــد آنژیوژن ــا در رون ــان آنه همزم

 – ســلولی  انفیلتراســیون   – ســلولی  پاســخ  	inflammation

ــج  ــنتز نس ــیون – س ــاژ نئوواسکولاریزاس ــیتهای PMN – ماکروف لکوس

نولیشــن گرا

 – ماکروفاژهــا   – ســلولی  پرولیفراســیون  	proliferation

ــرم  ــال – ف ــلولی اندوتلی ــیون س ــنترکلاژن پرولیفراس ــتها – س فیبروبلاس

مکانیــکال اســتحکام  افزایــش   – تیشــو  گرانولیشــن  بالــغ  گیــری 

ــم –  ــتحکام زخ ــش اس ــگ کلاژن – افزای ریمودلین 	maturation

کاهــش واســکولاریتی – ماکروفــاژ – فیبروبلاســت – تولیــد نســج اســكار

Sequential)50   Bone Morphogenic Proteins)49   santyl)48
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فیزیولوژی نقص تغذیه ای ناشی از گرسنگی و روزه داری
فیزیولوژی نقص تغذیه ای ناشی از ترما،عفونت و استرس

تجزیه سوبسترا و نیازها
نیاز پروتئینی

امینو اسید
نیاز به الکترولیتها
گلوکز و انسولین

وسائل ارزیابی جهت تشخیص مشکل تغذیه ای
ارزیابی کلینیکی

ارزیابی لابراتواری
متدهای ساپورت تغذیه ای در بیماران با سیستم گوارشی فانکشن 

اندیکاسیونهای درمان تغذیه ای
متدهای دهانی درمان تغذیه ای

متدهای غیر دهانی تغذیه درمانی
تغذیه با تیوبهای بینی معده ای

تیوبهای تغذیه ای گوارشی  میان پوستی
مکانیکهای تغذیه گوارشی

فرمول غذایی گوارشی
انواع فرمولهای غذایی گوارشی

پلیمریک
اولیگومریک

منومریک
اسمولاریتی

منایع انرژی در فرمولهای گوارشی مشکلات درمان تغذیه ای گوارشی
تغذیه درمانی مسیر غیر گوارشی

تغذیه با مسیرهای غیرگوارشی محیطی و مرکزی
ساپورت تغذیه ای اولیه در بیماران بسیار ناخوش

بستن فکین به یکدیگر

ــتم  ــه سیس ــذا ب ــان ورود غ ــره ده ــنهای حف ــن فانکش ــی از مهمتری یک

گوارشــی میباشــد. توانایــی یــک بیــار در دریافــت غــذا میتوانــد تحــت 

تاثیــر خیلــی مــوارد مثــل نئوپلازی،عفونت،دفرمیتــی مــادرزادی و 

ــرد. آســیب قــرار گی

بســیاری از بیــاران قبــل از آســیب از نظــر تغذیــه  ای کامــل هســتند.

ــتهایی ،  ــی اش ــم و ب ــل الکلیس ــن مث ــاری مزم ــار بی ــه دچ ــی ک آنهای

پیــر ، بســری یــا بــی خانمــان  میباشــند ممکــن اســت دچــار درجــات 

متفاوتــی از ســوءتغذیه باشــند کــه مــرگ و میــر و نقــص عضــو در ایــن 

گــروه نســبت بــه افــراد ســالم کــه تحــت جراحیهــای فــک وصــورت یــا 

ــل  ــن فص ــت. ای ــر اس ــد  بیش ــرار میگیرن ــتم ق ــی سیس ــای مولت ترماه

ــاری هیپرمتابولیســم در  ــروه  گرســنگی  و بی ــن دو گ ــه مقایســه بی ب

بیــاران ترمایــی میپــردازد. برخــی عقیــده دارنــد کــه تغذیــه زود هنگام 

ــر و  ــی باعــث کاهــش مــرگ ومی از طریــق گوارشــی در بیــاران ترمای

ــاپورت  ــه س ــد ک ــده دارن ــم عقی ــده ای ه ــود. ع ــر میش ــوارض دیگ ع

ــودی را  ــی بهب ــج کلینیک ــدازه  نتای ــش از ان ــب و بی ــه ای  نامناس تغذی

نشــان نمیدهــد. 

•فیزیولوژی روزه داری و گرسنگی1 

یــک فــرد بالــغ ســالم 75  کیلوگرمــی بصــورت نرمــال 200 تــا 300 

گــرم کربوهیــدرات  برابــر بــا 800 تــا kcal 1200  کــه بیشــر بصــورت 

ــن  ــو و پروتئی ــا 22 کیل ــی 11 ت ــره دارد.  چرب ــد، ذخی ــوژن میباش گلیک

10 تــا 15 کیلوگــرم از وزن بــدن را تشــکیل میدهــد. بنابرایــن متوســط 

ــی   ــه  75% آن چرب ــادل  kcal 200000 اســت ک ــره مع ــری ذخی کل کال

اســت.

 در هنــگام نبــود کامــل تغذیــه فــرد مــی توانــد1 تــا gr/kg  2  پروتئیــن 

و gr/kg 3-2 چربــی در روز را کاتابولیــز کنــد .

ــی  ــول م ــه ط ــاه ب ــدت3-5 م ــرای م ــری ب ــن کال ــک ای ــر تئوری از نظ

ــدود %75  ــه در ح ــوخت kcal 140/000 ک ــس از س ــرگ پ ــد و م انجام

ــنگی  ــد . گرس ــی ده ــت رخ م ــدن اس ــن ب ــدن و 50% پروتئی ــی ب چرب

باعــث آبشــاری از اتفاقــات در جهــت جانشــین کــردن انــرژی لازم بــدن 

بــرای حفــظ فانکشــن ســلولی اســت در هنــگام ســوءتغذیه گلیکوژنولیز 

   Fasting and starvation )1
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بیشــر گلوکــز مــورد نیــاز بــدن را فراهــم مــی کنــد ولیکــن گلیکــوژن 

ــع  ــن منب ــو اســیدها اولی ــیده و آمین ــام رس ــه اتم ــزودی ب در دســرس ب

گلوکونئوژنــز کبــد مــی شــوند . منبــع امینــو اســید شــامل عضلــه، بافــت 

همبنــد و پروتئیــن احشــایی میباشــد . اگــر کــه ایــن حالــت ادامــه پیــدا 

کنــد سرعــت گلوکونئوژنــز کاهــش یافتــه و همینطور سرعت متابولیســم 

کاهــش یافتــه و کتــون هــا اکنــون بــه عنــوان ســوخت مغــز بــکار مــی 

رود . رونــد کاهــش سریــع وزن بــدن کنــد شــده و میــزان دفــع نیــروژن 

ــود. در  ــم میش ــید ک ــو اس ــن و امین ــردن پروتئی ــره ک ــرای ذخی ادرار ب

ــا 30  ــا دفــع آن اســت)10 ت یــک فــرد ســالم دریافــت نیــروژن برابــر ب

گــرم/روز( کــه در افــراد تحــت گرســنگی شــدید ایــن میــزان بــه 3 تــا 4 

گــرم میرســد کــه نشــاندهنده مــرف پروتئیــن و امینواســید بــه عنــوان 

ســوخت اســت . از آنجایــی کــه کمبــود دســتگاه گــوارش و کبــد بخاطــر 

دریافــت پائیــن پروتئیــن تحــت تأثیــر قــرار میگیــرد بنابرایــن فانکشــن 

ــه معــادل 800  آنهــا نیــز مختــل میشــود .انــرژی حاصــل از  1kg عضل

kcal  و انــرژی حاصــل از  1 کیلوگــرم چربــی معــادل Kcal 7000 اســت. 

ــرژی اســتفاده  ــی ان ــع اصل ــوان منب ــه عن ــن ب ــه پروتئی ــر ک ــن اگ بنابرای

ــدازه  ــاس ان ــاله اس ــن مس ــه ای ــم . ک ــری داری ــش وزن بیش ــود کاه ش

ــز از  ــال مغ ــور نرم ــد. بط ــوءتغذیه میباش ــک در س ــری آنتروپومتری گی

گلوکــوز بــه عنــوان تنهــا منبــع انــرژی اســتفاده مینمایــد. کــه در هنــگام 

گرســنگی سیســتم عصبــی مرکــزی از چربــی اســتفاده میکنــد کــه البتــه 

خــود چربــی نمیتوانــد از ســد مغــز بگــذرد ولــی کتونهــا و کتواســیدهای  

تولیــد شــده ناشــی از متابولیســم  چربــی کبــدی میتواننــد عبــور کننــد.

ــه %70  ــوز ب ــه گلوک ــز ب ــاز مغ ــه ای  نی ــداوم نقــص تغذی در صــورت ت

نیــاز بــدن بــه گلوکونئوژنــز بــه 50% افــت میکنــد کــه نتیجــه آن کاهــش 

حجمــی تــوده بــدن2   اســت. 

•فیزیولوژی سوءتغذیه در ترما – استرس و عفونت 

ســوءتغذیه بــه عنــوان یــک طیفــی مطــرح اســت کــه یــک انتهــای آن 

مــرف انــرژی بــدن هنــگام گرســنگی اســت.  و انتهــای دیگر مــی تواند 

مربــوط بــه هیپرمتابولیســم ناشــی از عفونــت ، اســرس و ترما باشــد که 

ایــن وضعیــت هیپرکاتابولیســم یــک پاســخ نورواندوکرینــی بــه بافــت 

مرده،آســیب دیــده، نقــص شــدید پرفیــوژن و تهاجــم میکروارگانیســمی 

میباشــد  . اجــزاء ایــن پاســخ کاتابولیــک در بــدن شــامل مغــز ، 

هورمونهــای ماکرواندوکریــن و ســیتوکاینهای میکرواندوکرین می باشــند 

کــه مدیاتورهــای ماکرواندوکریــن شــامل انتــی انســولین،کورتیزول ، 

گلوکاگــن ، وکاتکــول آمینهــا هســتند .کــه عمــل آنهــا بــا یکدیگــر حالــت 

ســینرژیم دارد . پاســخ میکرواندکریــن مخصوصــا در زخمهــای بــزرگ و 

ســوختگیهای پوســتی شــامل TNF ، IL1 , IL6 اســت .ولیکــن درجــه 

ــل  ــیب قاب ــدت آس ــا ش ــا ب ــی تنه ــخ هیپرمتابولیک ــدت پاس ــی و ش کل

ــه  ــی  متابولیســم پای ــگام پاســخ نورواندوکرین ــن نمیباشــد. در هن تخمی

افزایــش یافتــه حــرارت بــدن زیــاد مــی شــود ، مــرف اکســیژن زیــاد 

شــده و چرخــش هیپردینامیــک داریــم . 

حجــم کلــی بــدن  کاهــش یافتــه و آزاد ســازی انســولین کــم مــی شــود 

، لیپولیــز افزایــش و  کتوژنزیــس کبــد کاهــش میابد)بــدون توجــه 

ــش  ــروات و افزای ــک و پی ــد لاکتی ــش تولی ــز(. افزای ــت گلوک ــه دریاف ب

اکسیداســیون امینــو اســید بــه همــراه افزایــش ســنتز پروتئیــن کبــدی 

و افزایــش ادرار رخ میدهــد . ایــن پاســخ هیپــر متابولیــک در بیــاران 

ــت اســرس  ــه تح ــن ک ــزول و گلوکاگ ــن ، کورتی ــی نفری ــت اپ ــا دریاف ب

هســتند دوبرابــر مــی شــود کــه حداکــر آن از 48 تــا 72 ســاعت 

ــا و  ــش ویتامینه ــد  . کاه ــول میانجام ــه ط ــز ب ــا 3-4 روز نی ــوده و ت ب

ــوی  ــل عفونــت جل ــی بسرعــت رخ میدهــد. مشــکلاتی مث مــواد معدن

کاهــش پاســخ هیپرمتابولیکــی را میگیــرد ایــن بیــاران نســبت اســتعداد 

بیشــری در مبتــا شــدن بــه عفونــت  داشــته و زخمهــای آنــان دیرتــر 

بهبــود میابد.وقتــی کــه اپیزودهــای حالــت هیپرمتابولیــک باقــی بمانــد 

ــدم  ــدی ، ع ــرگ کب ــل  م ــا مث ــرگ ارگانه ــرور م ــه م ــود ب ــرار ش ــا تک ی

ــس  ــش کلیرن ــات ، کاه ــطح لاکت ــش س ــد ، افزای ــری گلیسری ــل ت تحم

اســید امینــه ، کاهــش ســنتز پروتئیــن کبــدی و افزایــش کاتابولیســم  بــه 

ــدول 3-1( ــد  .)ج ــاق میفت ــی اتف ــش ادرار و ازوتوم ــراه افزای هم

تحلیل سوبسترا و نیازهای بدن 

ــد شــناخت  جهــت افــراق گرســنگی از کاتابولیســم هیپرمتابولیــک بای

ــم  ــنگی و هیپرمتابولیس ــرای گرس ــه ای ب ــت تغذی ــن حمای ــی بی دقیق

داشــته باشــیم.  ســاپورت تغذیــه ای مناســب بســتگی بــه ایــن دارد کــه 

چطــور سیســتم نورواندوکریــن اکتیــو شــود در هنــگام گرســنگی پاســخ 

ــرس  ــود و در اس ــال میش ــه ای فع ــاپورت تغذی ــیله  س ــی بوس هورمون

پاســخ هورمونــی بوســیله اســرس  و ســاپورت تغذیــه ای باهــم فعــال 

مــی شــود . درمــان تغذیــه ای مشــکل هیپرمتابولیســم بیشــر بــه عنــوان 

ــرای  ــون دوز سوبس ــود چ ــه میش ــر گرفت ــک در نظ ــاپورت متابولی س

ــا پاســخ متابولیکــی بــه آســیب اســت.  تجویــزی مطابــق ب

)جدول 3-2( 

Lean body  mass )2



بخش اول     اصول  مدیریت در آسیبهای ترماتیک 30

نیاز پروتئینی

g/ 30-20 در یــک فــرد ســالم پروتئیــن از دســت رفتــه روزانــه در حــدود

day اســت ولــی در افــراد ضعیــف و بیــاران هیپرمتابولیــک مــی توانــد 

تــا 1% از کل پروتئیــن بــدن در روز باشــد . بنابرایــن نیــاز روزانــه بــدن 

بــه پروتئیــن بایــد روزیg /kg 1/5-2 از وزن بــدن باشــد .مطالعــه ای در 

مــورد منفعــت اســتفاده بیــش از 2g/kg بــدون در نظــر گرفــن درجــه 

آســیب و میــزان از دســت دادن پروتئیــن وجــود نــدارد. 

امینو اسید

ــم در  ــه ضروری و مه ــای نیم ــید ه ــو اس ــن از امین ــن و آرژینی گلوتامی

ــن شــامل:  اســرس و آســیب میباشــد. نقــش هــای گلوتامی

دهنــده مهــم نیــروژن در تولیــد آمونیــا ، بالانس اســید-باز کلیــه بدنبال 

پروســه هــای دیگــر آنابولیــک، تامیــن انــرژی ســلولی  مخصوصــا بــرای 

ســلولهای خــاص ایمونولوژیــک و پوشــش انتروســیت لولــه گوارشــی .

در حالــت هیپرمتابولیســم مکمــل هــای گلوتامیــن بــرای   جلوگیــری از 

کاتابوســیم عضلــه و تحلیــل گلوتامیــن عضلــه ضروری میباشــد.

آرژینین 

نقــش مهمــی در تقســیم ســلولی ،ترمیــم زخــم ،دفــع آمونیــا ،فانکشــن 

ایمنولوژیــک و آزادســازی هورمونــی دارد .

زنجیــره لوسین-ایزولوســین و والیــن اثــر ضدکاتابولیــک در عضلــه 

دارنــد ولــی شــواهدی در تجویــز آنهــا در آســیب نداریــم.

نیازهای الکترولیتی

ــاد در  ــر زی ــراوان اســت . تغیی ــه فســفر ف مســیر متابولیــک وابســته ب

ــد. ــرار ده ــر ق ــت تاثی ــدن را تح ــال ب ــن نرم ــد فانکش ــفر میتوان فس

ــن هیپوفســفاتمیا  ــه فســفر اســت بنابرای فانکشــن دیافراگــم وابســته ب

مــی توانــد باعــث مشــکل درتنفــس شــود . ذخیــره کلــی  الکترولیتهــای 

داخــل ســلولی بــدن در حیــن ســوءتغذیه کاهــش میابــد و تغذیــه  بیمار 

 5mg/kg/min شــده  اســتفاده  گلوگــز  بیشــرین 

  day / kg  / ــی ــری غیرپروتئین ــو کال ــادل 20 کیل مع

ــا  ــروژن ی ــرم  نی ــی / گ ــر پروتئین ــری غی . 150:1 کال

بیشــر در افــراد دیابتــی مــی باشــد . چربــی میتوانــد 

ــود.  ــز ش ــن گلوک جایگزی

75%-90% از انرژی ناشی از اکسیداسیون چربی می باشد .

ــدای  ــای ضروری از ابت ــص چربیه ــخیصی نق ــایی تش ــرات پلاس تغیی

ــد. ــی باش ــخص م ــرس مش ــدن اس ــود آم بوج

عــدم تحمــل اســید چــرب در مــوارد اســرس زیــاد پیشرفــت مــی کنــد و 

از جهــت مونیتورینــگ کلیرنس تریگلیســیرید مهم اســت.

مــرف انــرژی در حــال اســراحت و اکسیداســیون محصــولات گلوکــز 

افزایــش مــی یابــد . بــا رژیــم معمولــی مــرف گلوکــز ،ورود گلوکــز 

بــه چرخــه کربــس کاهــش مــی یابــد .

کاهش کسری تولیدی کالری کل ناشی از گلوکز است . 

کــم شــدن توانایــی گلوکــز خارجــی در کاهــش میــزان گلوکونئوژنــز .   

در وضعیــت اســرس، زخــم نیــاز فــراوان بــه گلوکــز دارد . 

Fasting starvation SubstrateHaypermetabolism

بــدن ســعی در ذخیــره آمینــو اســید بــا اســتفاده از 

منابــع دیگــر کربنــی جهــت انــرژی دارد . 

از     %10 انــرژی در گرســنگی  مــدن  بلنــد  منبــع 

انــرژی مــورد نیــاز از چربــی  مــی باشــد .تــا جلــوی 

دفــی شنســی اســید چــرب ثانویــه بــه مهــار انســولین 

لیپولیــز ناشــی از تزریــق دوز زیــاد گلوکــز گرفته شــود. 

ــود  ــث بوج ــی باع ــای چرب gr/kg/day 3-2 از مکمله

آمــدن کبــد چــرب مــی شــود. 

کاهش سنتز کلی پروتئین بدن 

افزایش سنتز پروتین کبدی 

افزایــش کاتابولیســم ، افزایــش اکسیداســیون اســید امینــه )حداکــر تــا 

30% از کالــری مصرفــی در اســرس زیــاد.

ــد  ــه چن ــای امین ــید ه ــامل اس ــه ، ش ــید امین ــیون اس ــر اکسیداس بیش

ــند. ــی باش ــاخه ای م ش

بیشــر کاتابولیســم عضلانــی بخاطــر نیــاز گلوکــزی مغــزی اســت تــا نیاز 

زخــم بــه گلوکــز .

در حــدود mg/kg/day 40 نیــروژن جهــت جلوگیــری از بالانــس منفــی 

لازم اســت .

 1 ــه  ــروژن 100 ب ــه نی ــن ب ــر پروتئی ــری غی ــبت کال ــش نس کاه

اســت




