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  (به ترتيب حروف الفبا) شوراي نويسندگان مجله دانشكده پزشكي اصفهان ياعضا

  مرتبه علمي    نام و نام خانوادگي
 ، اصفهان، ايران، دانشگاه علوم پزشكي اصفهانرتينفلوشيپ ويتره و  ،متخصص چشمدانشيار،   اخلاقي محمد رضادكتر  -1
 راديوتراپي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايران متخصص استاديار،     دكتر علي اخوان -2
  ن، اصفهان، ايراعلوم تشريحي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان دكتراي تخصصياستاد،   دكتر ابراهيم اسفندياري -3
 آمريكا كاليفرنيا،ي پزشكي،  ، دانشكدهغددتخصص فوق استاد،   دكتر فرامرز اسماعيل بيگي -4
 ، ايرانتهران تهران،دانشگاه علوم پزشكي استاد، دكتراي تخصصي تغذيه،   زاده دكتر احمد اسماعيل -5
  ، اصفهان، ايراندانشيار، فوق تخصص نفرولوژي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان    دكتر افسون امامي -6
  اريس، فرانسهپآنتونيو،  بيمارستان سن بيوشيمي، گروه    شاهين اماميدكتر  -7
 ، اصفهان، ايران، فوق تخصص ريه، دانشگاه علوم پزشكي اصفهاناستاد    دكتر بابك امرا -8
 ، شيراز، ايران، دانشگاه علوم پزشكي شيرازهاي ايمونولوژي وآلرژي كودكان يبيمار فوق تخصص ،هاي كودكان بيمارياستاد، متخصص     دكتر رضا امين -9

 هاي پوست، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايران استاد، متخصص بيماري    فريبا ايرجيدكتر  -10
 ، مركز تحقيقات پوست و ليشمانيوز، كاناداهاي پوست استاد، متخصص بيماري    دكتر كن باست -11
 ، اصفهان، ايرانروانشناسي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهاندكتراي تخصصي ، دانشيار  سرارودي ا باقرياندكتر رض -12
 دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايرانفلوشيپ نوروسايكياتري، ، متخصص روانپزشكي، استاد    دكتر مجيد بركتين -13
 زيست شناسي سلولي و ژنتيك، دانشگاه اراسموس، روتردام، هلنددكتراي تخصصي     فرزين پور فرزاددكتر  -14
 ، اصفهان، ايراناستاد، متخصص قلب و عروق، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان  دكتر مسعود پورمقدس -15
 ، اصفهان، ايرانصفهان، دانشگاه علوم پزشكي اهاي حركتي فلوشيپ بيمارياعصاب، مغز و متخصص ، استاد    ساز دكتر احمد چيت - 16
 فلوشيپ راديولوژي مغز واعصاب و كودكان، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايران ،راديولوژيمتخصص استاد،     دكتر علي حكمت نيا - 17
 ، اصفهان، ايرانهوشي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، متخصص بياستاد  دكتر سيد مرتضي حيدري -18
 ، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايرانو بيولوژي مولكوليژنتيك تخصصي دكتراي دانشيار،     دكتر مجيد خيراللهي -19
 ، اصفهان، ايراندانشيار، متخصص زنان و زايمان، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان    دكتر بهناز خاني  -20
 ، اصفهان، ايران، دانشگاه علوم پزشكي اصفهانفيزيولوژي استاديار، دكتراي تخصصي    راداحمدييم مردكتر  -21
 ، اصفهان، ايراناستاد، متخصص چشم، فلوشيپ ويتره و رتين، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان    دكتر حسن رزمجو -22
 تماعي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايراناستاديار، متخصص پزشكي اج    دكتر رضا روزبهاني -23
 ، تهران، ايرانفلوشيپ ويتره و رتين، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتيمتخصص چشم، استاد،     دكتر مسعود سهيليان -24
 ، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايرانفيزيولوژي استاد، دكتراي تخصصي  محمدرضا شريفيدكتر  -25
 ، اصفهان، ايران، متخصص قلب و عروق، دانشگاه علوم پزشكي اصفهاناستاد    ور هدكتر منصور شعل -26
 ، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايرانژنتيك دكتراي تخصصياستاديار،     رسول صالحيدكتر  -27
 ، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايراناعصاب مغز و متخصص جراحي، استاد    صبوريمسيح دكتر  -28
 ، اصفهان، ايران، متخصص بيهوشي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهاندانشيار  دكتر محمدرضا صفوي -29
 استاد، متخصص بيوشيمي باليني، دانشگاه تورنتو، تورنتو، كانادا    دكتر خسرو عادلي -30
 استاد، متخصص پاتولوژي، دانشگاه لويس ويل، آمريكا  جرتاني د عندليبسعيدكتر  -31
 ، اصفهان، ايران، متخصص پزشكي اجتماعي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهاناستاد    زادگان دكتر زيبا فرج -32
 ، اصفهان، ايرانه علوم پزشكي اصفهان، دانشگاهاي كودكان بيماري، متخصص استاد    دكتر رويا كليشادي -33
 ، اصفهان، ايرانتخصص قلب و عروق، دانشگاه علوم پزشكي اصفهانمدانشيار،     دكتر جعفر گلشاهي -34
 ، مركز تحقيقات پوست و ليشمانيوز، كاناداهاي پوست استاد، متخصص بيماري    دكتر عزير گهري -35
 ، اصفهان، ايرانآسيب شناسي پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهانمتخصص ، استاد    دكتر پروين محزوني -36
 ، ايران، تهرانتهراناستاد، متخصص چشم، دانشگاه علوم پزشكي   دكتر سيد مهدي مدرس -37
  ، اصفهان، ايرانعلوم تشريحي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان دكتراي تخصصي، استاد    دكتر محمد مرداني -38
 غدد داخلي، مركز تحقيقات غدد و متابوليسم، امريكافوق تخصص  استاد،     دكتر اتيه مغيثي -39
 اصفهان، ايراندانشگاه علوم پزشكي اصفهان، استاديار، دكتراي تخصصي اپيديميولوژي و آمار زيستي،   دكتر مرجان منصوريان -40
 آمريكاجرجيا، ، متخصص فيزيوتراپي، استاد  دكتر محمدرضا نوربخش -41
 ، ايراناه علوم پزشكي تهران، دانشگدانشيار، متخصص گوش و حلق و بيني    مصطفي هاشميدكتر  -42
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  پژوهشي -راهنماي نگارش و ارسال مقاله علمي
  

اين . گردد تحت حمايت دانشگاه علوم پزشكي اصفهان منتشر مي ،نامه فتههبه صورت نمايه شده و  Scopusدر  ،دانشكده پزشكي اصفهان پژوهشي -علميمجله 
شوند كه  پذيرفته مي اين مجلهمقالاتي در  .نمايد ميهاي وابسته به آن  و رشته) بالينييه و پاپزشكي (علوم هاي  در زمينه پژوهش اقدام به انتشار مقالات علميمجله 
مقالات به زبان فارسي اين مجله  .دناشب نگرديدهبه طور همزمان به مجلات ديگر ارسال حتي يا  ودر جاي ديگري منتشر نشده  ش از اينپيپژوهشي بوده و  -علمي

نمايد و بر روي وب سايت مجله به  مقالات كوتاه، مقالات داراي امتياز بازآموزي و نامه به سردبير را منتشر مي گزارش موردي،مروري،  ،پژوهشي اصيلع شامل انوا
ي كه در خارج از فرمت ذكر هاي نوشتهدست به در فرمت پيشنهادي مجله ارسال گردند و مقالات ارسالي بايد  دهد. قرار مي http://jims.mui.ac.irآدرس 

  . گردند ترتيب اثر داده نخواهد شد شده در راهنماي نويسندگان ارسال
ييد باشد، براي داوري ارسال أنمايد و چنانچه مقاله در بررسي اوليه مورد ت ميموضوعي  و ساختاري لحاظ از مقاله بررسي به اقدام مقالات دريافت از پس تحريريهت أهي
 روز 20- 25تر با شرايط ذكر شده در راهنماي نويسندگان  سريعدر صورت تقاضا جهت بررسي و  ماه 3دريافت تا پذيرش نهايي آن)  زمان فرايند داوري (از .دشو مي
قبل از صدور نامه  و احل داوري و پذيرش مقالهس از انجام مرلذا پ مستلزم پرداخت هزينه است. هفته نامه مقاله در اين انتشار لازم به ذكر است داوري و. باشد مي

  .نمايندنويسندگان محترم فرايند مالي را تكميل لازم است پذيرش، 

  
  ها در سامانه نوشتهنحوه ارسال دست 

دانشكده پزشكي سامانه الكترونيك مجله  ) درRegistration(، از طريق ثبت نام نويسندگانمطابق راهنماي  دست نوشتهنويسندگان محترم پس از آماده سازي 
  را ارسال نمايند. دست نوشتهرا تكميل و  ها بخشتوانند وارد صفحه شخصي خود شده و تمامي  مي، http://jims.mui.ac.irآدرس به  اصفهان

  
  توجه به نكات زير در ارسال مقاله ضروري است:

ميت مقاله نمايد و  ساباقدام به ول ؤمسنويسنده فقط لازم است  .شود ميانجام  دانشكده پزشكيدر سامانه الكترونيك مجله ارسال مقاله منحصرا از طريق ثبت نام 	-
  ميت شوند مورد بررسي قرار نخواهند گرفت.  سابمقالاتي كه توسط ساير نويسندگان يا اشخاص ديگر 

به خود اقدام نموده و به هيچ عنوان دوباره  قبلي نمايد، حتما بايد از طريق صفحه شخصي مياصلاح شده خود قدام به ارسال مقاله اي كه براي بار دوم ا نويسنده -
 .در سامانه ثبت نام نكندعنوان كاربر جديد و با ايميل جديد 

  .لزامي استسندگان مقاله، انويوارد كردن اسامي تمامي نويسندگان در سامانه و در محل مربوط به وارد كردن اسامي  -
  باشد. نميپذير  امكانپس از ارسال مقاله، تغيير اسامي نويسندگان  -
مشخصات فرم  )4( ،) فرم تعهدنامه3( ،دست نوشته Wordفايل ) 2( صفحه عنوان Wordفايل ) 1(هايي كه نويسنده در مرحله اوليه ارسال مي كنند شامل:  فايل -

  .د گردندبه ترتيب بايستي آپلواست كه  (Cover letter)كامل نويسندگان 
 دانشكده پزشكي اصفهانرا به مجله مقاله  انتشاركه به امضاي همه نويسندگان رسيده است، حق تعهد نامه با ارسال يك فايل  ،نويسندگان در قسمت ارسال فايل ها -

  .نمايند. در غير اين صورت مقاله در روند داوري قرار نخواهد گرفت ميواگذار 
اسامي و ايميل  ،ولؤ، آدرس و ايميل نويسنده مسعنوان مقاله، اسم حاوييك نامه خطاب به سردبير  شامل (Cover letter)فايل مجزا اي مقالات ارسالي بايد دار -

  د.باش يا همزمان در حال بررسي نمينوشته در مجلات ديگر چاپ نشده است  اعلام گردد كه دست  بايستي به صراحت. در اين نامه باشدساير نويسندگان 
آن بودن ارجاع  قابل دفتر مجله در خصوص يهتائيد و اوليه قرار گرفتاين كه دست نوشته از نظر همراستايي و فرمت مجله مورد ارزيابي بعد از دوم در مرحله  -

بر  (Processing fee)درصد كل هزينه به منظور شروع فرآيند داوري به عنوان  50 ضروري است، ارسال گرديد داوريدست نوشته براي شروع فرايند 
تصوير اسكن شده ربوط به م فايل سپساين هزينه غير قابل برگشت مي باشد.  .پرداخت گرددانتشار راهنماي نويسندگان  اساس موارد ذكر شده در بخش هزينه

ظيم دست نوشته بر اساس فرمت مجله، و پرداخت وجه لازم به ذكر است تن .به دفتر مجله ارسال گردداز طريق سايت ول ؤمسبا نام نويسنده  فقط پرداختيفيش 
 باشد. نميو دال بر پذيرش آن  بودهفقط جهت ارسال به داوران اوليه 

  



 

  د 

 

  ه مقالهيارا هنحو
 شود، در ارسال مقالات به نكات زير توجه فرمايند: از مؤلفان گرامي تقاضا مي

 .شودپذيرفته مي از طريق سايت  فقطارسال مقاله  ‐
 .و مقالات فقط به زبان فارسي همراه با چكيده انگليسي قابل پذيرش هستند زبان رسمي مجله، فارسي است -

  شود. نميهاي غير از فارسي و ترجمه شده در اين مجله منتشر  زباناي به ه نوشتهدست  -
به انگليسي يا فارسي در  پيش از اين كه بودههاي مرتبط  رشتهو  )پايه و باليني( پزشكيمقالات بايد پژوهشي و حاصل تحقيق نويسنده يا نويسندگان در زمينه علوم - 

  باشد. گرديدهارسال ننيز يا به طور همزمان به مجلات ديگر ده باشد و ساير مجلات منتشر نش
 .نمايد اين مجله مقالات شامل انواع اصلي و پژوهشي، مروري، مقالات كوتاه، مقالات داراي امتياز بازآموزي و نامه به سردبير را در منتشر مي -

 نتشار مي يابد.هاي آموزشي تهيه شده توسط محققين نيز توسط اين مجله ا فيلم- 

  باشند ميشامل موارد زير پژوهشي دانشكده پزشكي اصفهان  - مجله علميدر  انتشارمقالات قابل. 

  باشد. ميعدد  30مĤخذ  و سقف منابع ،4سقف مجموع جداول و تصاوير  ؛كلمه 2500حجم  حداكثرپژوهشي با  -مقالات علمي :اصيل ژوهشيپ مقالات - ـالف 
  باشد. ميعدد  15مĤخذ  و ، سقف منابع2سقف مجموع جداول و تصاوير  ؛كلمه1000پژوهشي با حداكثر  كوتاه مقالات علمي كوتاه پژوهشي: مقالات ب ـ
اصول كلي  د.) از نويسندگان مجرب و صاحب مقالات پژوهشي در زمينه مورد بحث پذيرفته خواهد شReview Articleمقالات مروري ( ـ مقالات مروري -ج

به  متعلق بايستي مي استفاده مورد مرجع 6حداقل در فهرست منابع  .باشند ميكلمه  7000با حداكثر  اين نوع مقالات هاي پژوهشي است. نگارش مشابه ساير مقاله
حتما از قبل با سردبير ضروري است كه  مقالات مروريبراي ارسال  ).ولؤمسمقاله به عنوان نويسنده اول و يا نويسنده  شش(با حداقل چهار مقاله از  باشد نويسنده

  مجله هماهنگي لازم  صورت گرفته و سپس اقدام به ارسال دست نوشته نمايند در غير اينصورت مجله از بررسي آن معذور است.
مقالات چاپ شده در اين مجله باشد و با بحثي كوتاه، همراه با درج صورت ارايه مشاهدات علمي يا نقد يكي از  تواند به مي نامه به سردبير -نامه به سر دبير - د

. نقد مقاله براي نويسنده باشد ميعدد  5مĤخذ  و، سقف منابع 2سقف مجموع جداول و تصاوير  ؛كلمه1000با حداكثر  نامه به سردبيرفهرست منابع نگاشته شود. 
   راه با پاسخ وي، در صورت تصويب شوراي نويسندگان به چاپ خواهد رسيد.مقاله مورد نقد، ارسال خواهد شد و همول ؤمس
  باشد. ميعدد  30مĤخذ و ، سقف منابع 4سقف مجموع جداول و تصاوير  ؛كلمه 3000با حداكثر  تحقيقات كيفي -تحقيقات كيفي -ه
گزاري و منابع  گيري، سپاس  شامل چكيده، مقدمه، گزارش مورد، بحث، نتيجهشامل گزارش موارد نادر يا جالب است و بايد  هاي موردي گزارش -گزارش مورد -ز

  باشد. ميعدد  15مĤخذ  و، سقف منابع 5سقف مجموع جداول و تصاوير  ؛كلمه1000با حداكثر  گزارش موردباشد. 
  شود. مقالات ترجمه پذيرفته نمي ـ1تبصره 
  .به هيچ عنوان پذيرفته نيست PDFارسال دست نوشته يا مدارك با فرمت  - 2تبصره 
 IRCTايران  باليني  مانند مركز ثبت كارآزمايي هاي باليني كز ثبت كارآزماييامريكي از ، بايستي در انتشارهاي كارآزمايي باليني پيش از ارسال براي  مقاله - 3تبصره 

  http://www.irct.irهمراه مقاله ارسال شود:  به آدرس زير ثبت شده و كد ثبت آنها به
  هايي كه خارج از فرمت ذكر شده ارسال گردند ترتيب اثر داده نخواهد شد. نوشتهند و به دست هاي ذيل باش سالي بايد داراي بخشمقالات ار -
 يكصورت  به ،متري سانتي 5/2هاي  ) با حاشيهSingleبرابر ( 1فاصله خطوط  ي،آراي صفحهو فاقد هرگونه  A4در سايز  MS Wordافزار  توسط نرمبايد نوشته  دست - 

جهت و  10سايز  Time New Roman از قلم ها رفرنس انگليسي و براي تايپ متن خلاصه تهيه شوند. Bold 11سايز  B Zar قلم عنوان ، 11و سايز  B Zarقلم ، ستوني
  .شود استفاده Bold 10سايز Time New Roman از قلم نيزلاتين  قلم عنوان

ادلات به ) و معSIالمللي ( تهيه شوند. واحدها بر حسب واحد بين  Microsoft Word Equationاستفاده ازمعادلات بايد به صورت خوانا با حروف و علائم مناسب با  - 
  .گذاري شوند ترتيب شماره

ها، بحث، تقدير و  ها، يافته چكيده، مقدمه، روش داراي به ترتيبدست نوشته ( Wordفايل ) 2صفحه عنوان ( Word) فايل 1(فايل: دو شامل نوشته بايد  دست  -
  حاوي جداول، تصاوير و غيره خودداري شود. هاي متعدد فايلگردد از ارسال  يمكيد أتباشد. ) تشكر و منابع
، اسامي نويسنده يا نويسندگان با بالاترين مدرك تحصيلي، گروه يا بخش يا مؤسسه محل فعاليت ايشان و رريعنوان مك شامل عنوان كامل، اين صفحه بايد صفحه عنوان:

 ، ذكر منابع مالي و اعتباري طرحشماره طرح پژوهشي و يا پايان نامه شامل تشكر از افراد،( تقدير و تشكر و مسؤولهمچنين آدرس، تلفن، فاكس و پست الكترونيكي نويسنده 
   تكرار گردد.در پايان دست نوشته نيز بخش تقدير و تشكر مجدد ضروري است كه علاوه بر ذكر تقدير و تشكر در صفحه عنوان،  .باشد )پژوهشي

  وان الزامي است.انگليسي نيز در صفحه عن هاسامي نويسنده يا نويسندگان با بالاترين مدرك تحصيلي، گروه يا بخش يا مؤسسه محل فعاليت ايشان ب كرذ-
  واژه تجاوز نكند. 20معرف محتواي مقاله باشد و از مقاله عنوان  - 1 تبصره
 اسامي فاقد مقاله ورد پس از صفحه عنوان، در فايل كه شود توجه لذا ميگردد، ارسال داور براي مستقيما مقاله مجله، الكترونيك سيستم به توجه با -2 تبصره

  شود. ورت تا اصلاح شدن فايل، ارسال مقاله براي داور متوقف ميص اين غير در. باشد نويسندگان
، مقدمههاي  بخششامل  كلمه باشد. چكيده بايد 250: تمام مقالات اصلي بايد داراي چكيده مقاله به دو زبان فارسي و انگليسي با حداكثر چكيده - 

 MeSHگيرد كه  بايستي تنها با استفاده از راهنماي  سه الي پنج كلمه كليدي قرار مي در پايان چكيده مقاله باشد.و واژگان كليدي  بحث ،ها ها، يافته روش
هاي  بخشو شامل  دقيقاً معادل چكيده فارسي باشد بايستيچكيده انگليسي  استخراج گردند. )http://nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html(آدرس از 

Backgroundindings ,Methods ,,F lusioncCon, Keywords  .باشد  



 

  ه 

 

شود؛ بنابراين نيازي به ارائه گسترده مطالب موجود در متون علمي نيست. در اين بخش بايد از  در اين بخش اهداف و علل انجام مطالعه آورده مي مقدمه و معرفي: -
  هاي و نتايج مطالعه خودداري گردد. ارائه اطلاعات، يافته

هاي مورد استفاده در مطالعه است. اگر روش مورد استفاده شناخته شده است فقط منبع آن ذكر  اين بخش شامل ارائه دقيق مشاهدات، مداخلات و روش ها: وشر -
باشد. در صورت استفاده از  گردد اما اگر روشي نوين است، بايد به صورتي توضيح داده شود كه براي ساير محققان قابل درك و به طور عيني قابل انجام و تكرار

م ژنريك، دوز و روش دستگاه و تجهيزات خاص بايد نام، نام كارخانه سازنده و آدرس آن در پرانتز ذكر گردد. اگر از دارو در مطالعه استفاده شده است بايد نا
هاي كامپيوتري بايد  افزارها و سيستم ر) آورده شود. در مورد نرممصرف آن آورده شود. در مورد افراد و بيماران تحت مطالعه بايد جنس و سن (همراه انحراف معيا

  سال و ويرايش آن در پرانتز و پس از نام آن ذكر گردد. 
شيوه تأمين روايي مشخص شود و توصيف دقيق فرآيند اجرايي براي  ليست است، ضميمه كردن آن لازم است؛ نامه يا چك  در صورتي كه مطالعه داراي پرسش

هاي آماري به كار گرفته شده جهت  آزموننامه و گزارش نتايج  هاي مورد استفاده براي تأمين پايايي پرسش چگونگي تعيين روش .ودآن توضيح داده ش رواسازي
  هاي استاندارد ذكر نام و مرجع آن كافي است. نامه در مورد پرسش. تأمين پايايي توضيح داده شود

هاي  شود و بايد از ذكر دلايل و استدلال ها ارائه مي در اين بخش فقط يافتهگردد.  ها و نمودارها ارائه مي ها، شكل ت متن همراه با جدولاين بخش به صور ها: يافته -
در ميان متن آنها  محتواي جداول نبايد به صورت كامل در متن ارائه شوند، بلكه كافي است با ذكر شماره جدول، شكل و يا نمودار بهمرتبط با آن خودداري گردد. 

جداول و  بايدهمچنين آورده شوند. به ترتيب  نوشته ها هر كدام بايد در يك صفحه جداگانه و پس از منابع، در پايان دست ها، نمودارها و شكل اشاره شود. جدول
  .باشند شده ييجانمانيز  ها گيري آن قراري محلعلاوه بر ارجاع در متن،  اصلي دست نوشته،در فايل نمودارها 

گردد. ذكر  هاي ساير پژوهشگران در مطالعات مشابه اشاره مي هاي آن با يافته هاي مهم اساسي مطالعه و سپس تشابه و تفاوت در اين بخش در ابتدا به يافته بحث: -
تاوردهاي آن در اين قسمت ضروري است. ذكر اين كه هاي جديد و با اهميت مطالعه حاضر و دس ها در اين بخش لازم نيست. تأكيد بر يافته جزئيات كامل يافته

باشد. هدف اين بخش، ذكر دليل  فرضيه ارائه شده در مطالعه صحيح يا نادرست بوده، يا اين كه دلايل كافي براي رد يا قبول آن به دست نيامده است، ضروري مي
  ) است.Conclusionگيري كلي ( ها و همچنين نتيجه اصلي انجام تحقيق، تحليل و تفسير يافته

تعداد محدود جدول با توجه به حجم مطالعه و مقاله، همراه با ذكر عنوان آن در بالاي جدول مورد قبول خواهد جداول بدون حاشيه خارجي ارسال گردد.  ها: جدول -
نوشته و در پايين جدول باشد.  مورد قبول است. توضيحات اضافي در خصوص محتواي جداول بايد به صورت پي MSWordافزار  بود. ارسال جداول فقط تحت نرم

توسط بايد جداول  اشد.ها بايد در صفحات جداگانه و در پايان دست نوشته (پس از منابع) قرار داده شوند.جدول ها بايد داراي زمينه سفيد و بدون سايه و ترام ب جدول
تهيه  Bold 10سايز و B Zar رهاي هر ستونيمتغقلم  و10و سايز  B Zarقلم ، )Singleبرابر ( 1فاصله خطوط  و فاقد هرگونه صفحه آرايي، MS Wordافزار  منر

  .استفاده شود 9سايز Time New Roman از قلمبراي تايپ كلمات لاتين در جدول  شوند.
و محدوديت  نقطه در اينچ 200با كيفيت  هر تصويرلازم است قابل قبول است.  JPGهمراه ذكر عنوان آن در زير و با فرمت ودار تصوير يا نم :تصوير و نمودار -

  در نظر گرفته شود.  كيلو بايت 500حجم حداكثر 
  .شود و مشخصات مأخذ در بخش مراجع درج شود اگر شكل يا جدولي از مرجع ديگري اخذ شده است، شماره مرجع در آخر عنوان جدول يا شكل نوشته - 1تبصره

مورد تقدير قرار گيرند؛ از جمله كساني كه  اند تمام افرادي كه به نحوي در انجام مطالعه نقش داشته ولي جزء نويسندگان نبودهدر اين بخش : تقدير و تشكر-
هاي عمومي در اجراي تحقيق فعاليت  ل انجام مطالعه كه در امر پشتيبانيهاي مح هاي فني، نوشتاري و مالي داده و همچنين سرپرستان و مديران بخش كمك
  كننده مالي پژوهش در اين بخش ضروري است. كننده يا تأمين (هاي) حمايت ذكر نام سازمانهمچنين اند.  داشته

  ذكر گردد.و نيز نام دانشگاه مصوب دانشگاه نامه  پايانتشكر  شماره  نامه دانشجويي باشد حتما بايستي در قسمت تقدير و پايانكه دست نوشته حاصل از  در صورتي - 
  تكرار گردد. در پايان دست نوشته نيز بخش تقدير و تشكر مجددضروري است كه علاوه بر ذكر تقدير و تشكر در صفحه عنوان،  -1تبصره -

  الب مورد استناد مطمئن باشد. ساختار منابع در اين مجله بر اساسنويسنده بايد از صحت اشاره منابع ذكر شده به مط منابع: -

  باشد. تمامي منابع بايد به زبان انگليسي باشد، ترجمه متن منابع فارسي به عهده نويسنده است و در پايان آن عبارت  ) ميVancouverمعاهده ونكوور (
]In Persianگردد: ] خواهد آمد. موارد ذيل براي نمونه ذكر مي  

  اگر منبع مورد نظر مقاله است:  -

  ) ;( انتشار سال) فاصله) (Medline اساس بر( مجله نام مخفف(.)  مقاله عنوان (.) سندهينو كوچك نام اول حرف) فاصله( يخانوادگ نام
  :مثال. صفحات ي شماره) :() مجله ي شماره( انتشار ي شماره

  : يسيانگل نمونه
Inser N. Treatment of calcific aortic stenosis. Am J Cordial 1987; 59(6): 314-7  

  :نمونه فارسي
Zini F, Basiri Jahromi Sh. Study of fungal infections in patients with leukemia. Iran J Public Health 1994; 
23(1-4): 89-103. [In Persian]. 



 

  و 

 

نويسندگان تا نفر ششم الزامي است. اگر تعداد نويسندگان بيش از شش نفر باشد، پس از نام نفر ششم،  ذكر اسامي. نام نويسندگان با علامت كاما از هم جدا شود(
  استفاده شود.) "et al."از عبارت 

  اگر منبع مورد نظر كتاب است:  -

   مثال: ).(. شماره صفحات) (.p ) (. سال انتشار );( ناشر  (:) نشر محل(.)  چاپ نوبت(.)  كتاب عنوان ).حرف اول نام كوچك نويسنده ( فاصله)نام خانوادگي (

  : نمونه انگليسي
Romenes GJ. Cunningham’s manual. 15th ed. New York, NY: Oxford Univ Press; 1987.  

  :نمونه فارسي
Azizi F, Janghorbani M, Hatami H. Epidemiology and control of common disorders in Iran. 2nd ed. Tehran, 
Iran: Eshtiagh Publication; 2000. p. 558. [In Persian].  

  اگر منبع مورد نظر فصلي از كتاب است:  -

ي كتاب.  تدوين كننده نام خانوادگي (فاصله) حرف اول نام كوچكنويسنده آن فصل. عنوان فصل مورد نظر. در:  نام خانوادگي (فاصله) حرف اول نام كوچك
  . صفحات. مثال:p. محل نشر: نام ناشر؛ سال انتشار. عنوان كتاب. نوبت چاپ

Bodly L, Bailey Jr. Urinary tract infection. In: Tailor R, editor .Family medicine. 6th ed. New York, NY: 

Springer; 2003. p. 807-13. 

  نامه  منابع به صورت پايان -

  ) ;( دانشگاه نام) ،( دانشكده نام (:) ، كشورشهر نام) .( ]نامه انيپا مقطع[) فاصله( نامه انيپا عنوان(.)  سندهينو كوچك نام اول حرف) فاصله( سندهينو يخانوادگ نام
  انتشار سال

  مجله الكترونيكي روي اينترنت -منابع به صورت الكترونيكي -

) لزوم صورت در نشر ماه و( نشر سال [online] ()فاصله( يكيالكترون جلهم ياختصار نام(.)  مقاله عنوان(.)  حرف اول نام كوچك نويسنده (فاصله)نام خانوادگي 
 :مثال يدسترس ينترنتيا درسآ (:) cited  Available from] (;)يدسترس سال و ماه روز،] (.) [ها قاب اي صفحات شماره[ (:) )شماره( دوره) ؛(

Mosharraf R, Hajian F. Occlusal morphology of the mandibular first and second premolars in Iranian 
adolescents. Inter J Dental Anthropol [Online] 2004; 5: [3 Screens] [cited 2006 Nov 13]; Available from: 
http://www.jida.syllabapress.com/abstractsijda5.shtml  

  منابع به صورت صفحه وب

  ] ها قاب اي صفحات شماره(:) [ يدسترس صورت در نشر سال(.)  عنوان] (.) دآوريپد شرح اي[ سندهينو كوچك نام اول حرف (فاصله) يخانوادگ نام
 :مثال يدسترس ينترنتيا آدرس (:) cited  Available from] (;)يدسترس سال و ماه روز،[

Dentsply Co. BioPure (MTAD) Cleanser. [2 screens] [cited 2006 Nov 26]. Available from: 
www.store.tulsadental.com/catalog/biopure.html 

يك نسخه از مقاله پيش از چاپ جهت انجام اصلاحات ضروري و بر طرف كردن اشكالات احتمالي براي نويسنده مسؤول  ):Proofreadingخواني ( نمونه -
  سايت مجله ارسال نمايد. ترين زمان تغييرات مورد نظر مجله انجام داده، از طريق وب وتاهگردد كه لازم است در ك ارسال مي

  هاي استاندارد استفاده شود و از ذكر عبارت هاي مخفف در عنوان و خلاصه مقاله خودداري گردد. تنها از اختصارات و نشانه ها: اختصارات و نشانه -
  ها و مقادير استاندارد شناخته شده باشد. هاي اختصاري براي اولين بار در متن آورده شود، مگر اين كه مربوط به مقياس توضيح كامل در مورد هر كدام از عبارت -
  مي باشد. پس از انتشار، نسخه اي براي نويسنده مسؤول ارسال نخواهد شد و شماره هاي مجله از طريق سايت براي نويسندگان و خوانندگان قابل دسترسي -



 

  ز 

 

ي افراد بالغ شركت كننده در مطالعه ضروري است و در مورد كودكان  نامه از كليه ها اشاره گردند. اخذ رضايت ين ملاحظات بايد در بخش روشاخلاقي: ا ملاحظات -
از حيوانات آزمايشگاهي ذكر رعايت ي ملاحظات اخلاقي مطالعه لازم است. هنگام استفاده  و افراد تحت تكفل بايد از ولي قانوني آنها اخذ شود. ذكر منبع تأييد كننده

  و مقررات استاندارد مربوط لازم است.
ها،  الزحمه، مواد و تجهيزات از دانشگاه نويسنده يا نويسندگان بايد هر گونه ارتباط مالي مانند دريافت هزينه، حق ):Interest Conflict ofتداخل منافع ( -

  تواند به آنها سود يا زيان برساند را اعلام نمايند. هاي مطالعه مي نتشار يافتهها و ساير منابع كه ا ها، نهادها، شركت سازمان
  :هزينه انتشار -

  باشد: ميهاي دريافتي براساس جدول زير  هزينهمحاسبه 
 مجازكلماتتعداد  نوع مقاله

ها و  شكلها،  رفرنسمقاله،  هاي بخششامل كليه 
  شود) ميكلمه محاسبه300برابرهر شكل(نمودارها

  هزينه دريافتي 
  * (هزار تومان)

هزينه دريافتي به ازاي 
 كلمه اضافي 500هر 

  (هزار تومان)  
  - - 400  نامه به سردبير
  100  100 1000  گزارش مورد

  100  100 1000  كوتاه
  100  200 2500  پژوهشي اصيل

  100  200 3000 پژوهشي اصيل (مطالعات كيفي)
  100  200 7000  روريم

  
   .گردد مي محاسبه كلمه 300 معادل نمودار و تصوير هر: نكته
 مشمولباشند،   )IUMS(هر دو وابسته به دانشگاه علوم پزشكي اصفهان  لؤوهم نويسنده اول و هم نويسنده مسبراي مقالاتي كه صرفاً  ستون سومهاي  هزينه *

  .خواهد بود% تخفيف 50
اين هزينه غير  گردد. ميدريافت به منظور شروع داوري  (Processing fee) هزينه در ابتدا و بعد از دريافت ايميل شروع فرآيند به عنواندرصد كل  50 -

لازم به ذكر است  .گردد از طريق سايت به دفتر مجله ارسالل ؤومسفقط با نام نويسنده  ربوط به تصوير اسكن شده فيش پرداختيم فايل قابل بازگشت خواهد بود. 
درصد هزينه باقيمانده  50 .نمايد نميمقاله ايجاد پذيرش  تعهدي برايباشد و  مي فرآيند داوريو پرداخت وجه فقط جهت  ظيم دست نوشته بر اساس فرمت مجلهتن

  دريافت خواهد شد.  Acceptance feeدر صورت پذيرش نهايي مقاله به عنوان

هاي  بانك ملت بنام دانشگاه علوم پزشكي اصفهان براي پرداخت از طريق بانك 4975761007شماره حساب به  رامي بايست  وجه مورد نظر نويسنده مسؤول  -
نمايد. سپس اسكن واريز ها  براي پرداخت از طريق ساير بانك 841130000000002به شماره شناسه  580120000000004975761007ملت و شماره شبا 

  ارسال نمايد.مجله به دفتر از طريق  سايت فقط ي را فيش واريز

  .الزامي است پرداختياسكن فيش  در )فرايند داوري يا هزينه پذيرش نهايي(هزينه  پرداختي نام نويسنده مسؤول، شماره مقاله و عنوان هزينه درج :نكته

اين حالت كل هزينه به ر روز تقليل خواهد يافت. د 20-25يري نهايي به زمان بررسي مقاله تا تصميم گ (Fast track) "بررسي سريع" يدر صورت تقاضا -
 در ابتداي فرآيند داوري اخذ خواهد شد. "بررسي سريع"هزينه  درصد 40اضافه 

اين مجله براي استفاده غير المللي قرار دارد.  برداري بين تمامي محتويات مجله دانشكده پزشكي اصفهان تحت قانون حق نسخه ):Copyrightبرداري ( حق نسخه 
  گيرد. اصلاح، انتشار، انتقال و نمايش هر گونه محتويات مجله بدون ذكر نام اين مجله ممنوع است. تجاري در اختيار افراد قرار مي

ي مسؤول  گيرد. نويسنده رار ميها توسط داوران منتخب شوراي نويسندگان مجله مورد بررسي دقيق ق نوشته تمام دست ):Review Peer( فرآيند مرور دقيق  -
له براي ترين زمان در جريان تصميم سردبير در مورد رد، قبول يا اصلاحات مورد نظر داوران و هيأت تحريريه قرار خواهد گرفت. در صورت پذيرش مقا در كوتاه

  قرار خواهد گرفت.شود و مقاله در نوبت چاپ  ي مسؤول ارسال مي چاپ، نامه پذيرش به همراه ايميل براي نويسنده
  هيأت تحريريه در رد، اصلاح، ويرايش و خلاصه كردن مقاله آزاد است. -
  ي نويسنده يا نويسندگان است. شده در مقاله بر عهدهه ياراصحت يا سقم مطالب ليت ؤومس -



 ح 
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 Cytokeratin-19 mRNAو  )Vascular Endothelial Growth Factor Messenger RNA )VEGF mRNAبيان  بررسي
)CK19 mRNA( پروتئيني نشانگر زيستي و Vascular Endothelial Growth Factor )VEGFبه مبتلا بيماران محيطي خون ) در 
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ثير تجويز ليدوكائين وريدي و اينتراپريتونئال بر شدت درد بعد از عمل جراحي أت يا مقايسه بررسي

  سيستكتومي به روش لاپاراسكوپي تحت بيهوشي عمومي كله
  

  3عطاري، محمدعلي 2فر صادقي مرضيه، 1غلامرضا خليلي
  
  

  چكيده
 ي استفاده متخصصين بيهوشي بوده است. همواره مورد توجه جراحان و ،يكي از مشكلاتي است كه به دليل عوارضي كه به دنبال دارد ،درد بعد از عمل جراحي مقدمه:

ثير أت ي بررسي و مقايسه ،پژوهش حاضراز انجام باشد. هدف  اي مي براي بهبود نتايج جراحي شكمي روش شناخته شده ،گيرانه از ليدوكائين وريدي و داخل صفاقي پيش
  .دوسيستكتومي به روش لاپاراسكوپي ب داخل صفاقي بر شدت درد بعد از عمل جراحي كوله ليدوكائين وريدي وتجويز 

 ي (س)در مركز پزشكي الزهرا 1394 سال كه در بود گيري تصادفي ساده نمونهگروه شاهد و به روش ور با سو ك اين مطالعه از نوع كارآزمايي باليني دو ها: روش
عمل جراحي كوله سيستكتومي  ايكه كانديد II و Iدرجات  )American Society of Anesthesiologists )ASA بيمار با 96 ،در اين مطالعه اصفهان انجام شد.

از  ،ها داده واكاوي) قرار گرفتند. جهت n=  32(شاهد و گروه  ليدوكائين داخل صفاقي، ن داخل وريدييسه گروه ليدوكائ به روش لاپاراسكوپي بودند، به طور تصادفي در
 .استفاده شد SPSSافزار  نرم و One-way ANOVA ،2χ، Kruskal–Wallisهاي  آزمون

داري  يتفاوت معن ،در مقايسه با دو گروه ديگر شاهد) در گروه VAS يا Visual analog scaleشدت درد بر اساس سنجش ديداري ( ي ميانگين نمره ها: يافته
 .)P > 001/0( شتداري دا ينسبت به دو گروه ديگر تفاوت معن شاهدگروه  ميانگين كل مسكن اضافي دريافتي در ).P > 050/0(شت دا

به روش لاپاراسكوپي، شدت درد و ميزان  يستكتوميس كوله يدر عمل جراح نيدوكائيل يو داخل صفاق دييداخل ور زيمطالعه نشان داد كه تجو نيا گيري: نتيجه
  .دهد مصرف مسكن پس از عمل را كاهش مي

  عمل لاپاراسكوپي، درد پس ازسيستكتومي به روش  كوله ،ليدوكائينداخل وريدي، داخل صفاقي،  واژگان كليدي:

  
ثير تجويز ليدوكائين وريدي و اينتراپريتونئال بر شدت درد بعد از أت يا مقايسه بررسي .، عطاري محمدعليفر مرضيه صادقيخليلي غلامرضا،  ارجاع:

  927-933): 441( 35؛ 1396مجله دانشكده پزشكي اصفهان . سيستكتومي به روش لاپاراسكوپي تحت بيهوشي عمومي عمل جراحي كله

  
  مقدمه

يك  درد .ستامشكل آن ست كه تعريف ي اچند بعد ي هيك پديددرد 
ــل از درد نفر دو  ي تجربهو ست دي افرو حسي  ي تجربه ــور كام ــه ط  ب

  .)1( شبيه هم نيست
ي  وســعت و ناحيــه ست كه بادي احا، درد حياعمل جراز بعد درد 

 يبسو آكــاري  دســتر، بيما يكيژيزيولوفو  شــناختي نروا ي ينهم، زعمل
با اه همر يندني ناخوشاو روا حسي ي تجربه يكدرد ميباشد.  مرتبط بافتي

 .)2( ه استبالقو ياقعي وا بافتي يبسآ

منجر به واكنش التهابي موضـعي   ،آسيب بافت و اعصاب محيطي
باعث حسـاس   ،التهابي هاي پيش يناكه با افزايش سطح سيتوك شود مي

بـه درد   ،و اين حالـت  شود ميشدن سيستم عصبي مركزي و محيطي 
  .)3( گردد زياد منجر مي

باشــــند،  ه نشدل حي كه به خوبي كنتراعمل جراز پس ي هادرد
د عملكردر  يرتأخ نظيردي متعد يكژيزيولوجانبي فارض نند عواميتو

ع تهو مانندمشكلاتي وز باعث برو  كنندد يجاارش اگوه ستگاد يعيطب
ــدستفرو ا ــين پدرد  ).4( اغ گردن ــي، همچن ــل جراح باعث  س از عم

 مقاله پژوهشي



  

  

  
www.mui.ac.ir  

و همكاران غلامرضا خليلياز جراحيبعددردشدتبراينتراپريتونئال و وريدي ليدوكائيني مقايسه

 1396 اول مهري / هفته441ي / شماره 35سال  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان  928 

و  شـود  مي يمنيا سيستم بر يرتأثو سترسي ي اپاسخهان شد يختهنگابر
 ).5(د ازندامي يربه تأخرا خم ز يمترم

باعث  ،در مقايسه با جراحي با تكنيك بازجراحي لاپاراسكوپيك 
كاهش مدت زمان ريكاوري، كـاهش درد   ي بهبود نتايج عمل در زمينه

شود و در بعضي موارد منجر بـه   بعد از عمل و ظاهر بهتر جراحي مي
  .)3( گردد ميكاهش عوارض 

 يك روش جراحي مـؤثر و قابـل   ،سيستكتومي لاپاراسكوپيك كله
صـفرا و   ي كه در بيماران داراي سنگ كيسه باشد ميقبول در تمام دنيا 

 ،سيستكتومي لاپاراسكوپيك شود. انجام كوله سيستيت حاد انجام مي كله
بستري بيماران، كاهش درد و كاهش احتمال فتـق   باعث كاهش مدت

برگشت زودتر بيماران به كار شده  و) Incisional hernia(انسزيونال 
  ).6( است

تر و نتايج كلي خوب در جراحـي   كوتاهبا وجود مدت ريكاوري 
مقايسه با جراحي با تكنيك باز، اثر تحريك پريتوئن  لاپاراسكوپيك در

 ،شـود  گازهاي خشكي كه براي پنوموپريتوئن اسـتفاده مـي   ي به وسيله
منجر به تشديد درد صفاقي و راجعـه بعـد از   امر، ناديده گرفته و اين 

  ).7-9( شود عمل مي
سيسـتكتومي بـه    براي كاهش درد بعد از كولههاي متعددي  درمان

التهـابي   كه شامل داروهـاي ضـد   است روش لاپاراسكوپي انجام شده
 ـ  ،باشند هاي موضعي مي حسي غير استروئيدي، مخدرها و بي ثير أامـا ت

 ).10-11( ثابت نشده است يميدا
ه باعث ـت كـساعي ـموضي اـههكنند حس بياز يكي  ،كائينوليد

ك بلول آن نباد بهد و ميشول غير فعال و ديمي فعاسي هالكانا كبلو
و شود  مي مختلل درد اـنتقد و اوـشد مييجااتحريك ان فقدو يت اهد

  ).12( مييابد يا كاهش
حـس   اين موضوع شناخته شده است كه تزريق داخل صفاقي بـي 

باعث كاهش درد بعد از عمل  ،موضعي در عمل لاپاراسكوپي ي كننده
  ).13( شود و كاهش نياز به ضد دردها مي

يــك پيشــنهاد ديگــر جهــت كــاهش درد بعــد از عمــل، تجــويز 
خصوصـيت   ،ليدوكائين داخل وريـدي . ليدوكائين داخل وريدي است

تواند منجر به كاهش درد  حسي دارد كه مي ضد درد، ضد التهاب و بي
  ).14-15( بعد از عمل شود

اثـر ليـدوكائين وريـدي و داخـل      ،و همكاران Kimي  لعهدر مطا
صفاقي دركاهش درد بعد از عمل آپاندكتومي به روش لاپاراسكوپيك 

شدت درد در هر دو گـروه   ،اين مطالعه ي د كه در نتيجهگرديبررسي 
 شـاهد ليدوكائين وريدي و ليدوكائين داخل صفاقي نسبت بـه گـروه   

اري بـين ايـن دو گـروه وجـود     د يتفاوت معن ـ اما ،كاهش يافته است
  ).3( نداشته است

ديگر نيـز اثـر ليـدوكائين وريـدي بـر       ي همچنين، در سه مطالعه

هـا، كـاهش    كاهش درد بعد از عمل بررسي شده است كه در تمام آن
گير درد در گروهي كه ليدوكائين داخل وريدي دريافت كردنـد،   چشم

)، امـا در مـورد اثـر    17-19نسبت به گروه شاهد وجود داشته است (
سيستكتومي  وريدي در كاهش درد بعد از عمل جراحي كله ليدوكائين

  ).5-19به روش لاپاراسكوپي، مطالعات كمي انجام شده است (
اي كه تأثير ليدوكائين وريدي  لعهبر اساس تحقيقات انجام شده، مطا

و داخل صفاقي را در اين نوع عمل جراحي بـا روش بيهوشـي عمـومي    
كامل داخل وريدي با يكديگر و با گروه شـاهد مقايسـه كنـد، صـورت     

بررسي تأثير ليدوكائين ي حاضر با هدف  نگرفته است؛ از اين رو، مطالعه
مي بـه روش  سيسـتكتو  وريدي و داخل صـفاقي در عمـل جراحـي كلـه    

  .لاپاراسكوپي با روش بيهوشي عمومي كامل داخل وريدي انجام شد
  

  ها روش
سو كور با  از نوع كارآزمايي باليني دو شاهدي، - ردومي  اين مطالعه

بعد از تصويب طرح  ،د. براي انجام اين پژوهشوگيري ساده ب نمونه
 ي پژوهشي دانشگاه و اخذ مجوز لازم از كميته ي در كميته مورد نظر

، تمـام  شـركت كننـده   اخلاق دانشگاه و كسب رضـايت از بيمـاران  
) American Society of Anesthesiologists )ASAبـا   بيماران

ــه در ســال 2و  1درجــات  ــرا 1394 ك  ي (س)در بيمارســتان الزه
سيستكتومي به روش لاپاراسكوپي  اصفهان تحت عمل جراحي كوله

  گرفتند، وارد مطالعه شدند. قرار
داروهاي ضد بيماراني كه تحت درمان مزمن با داروهاي مخدر يا 

وارد مطالعـه نشـدند. بيمـاراني كـه      ،بودنـد  التهابي غيـر اسـتروئيدي  
روش بيهوشـي   به دلايلـي بيماراني كه  ،حساسيت به ليدوكائين داشتند

شد و نيز بيمـاراني كـه در حـين عمـل خـونريزي       در آنان تغيير داده
  از مطالعه خارج شدند. داشتند،لاپاراتومي شديد منجر به 

گيري بيمـاران بـه صـورت تصـادفي سـاده       نمونه ،در اين مطالعه
)Simple random sampling   انجام شد و حجم نمونه بـا ضـريب (

اسـاس مطالعـات    و بـر درصـد   80و توان آزمـون   درصد 95اطمينان 
  بـه صـورت تصـادفي در سـه گـروه      نفر برآورد گرديد كه  96مشابه، 

  .گرفتندقرار نفره  32
سالين داخل صفاقي  نرمالگرم/كيلوگرم  ميلي 75/1 كهشاهد گروه  - 

  سالين داخل وريدي دريافت كردند. نرمالگرم/كيلوگرم  ميلي 55/0و 
  ي ليــــدوكائين وريــــدي كــــه  گــــروه دريافــــت كننــــده - 

درصد به صورت داخـل وريـدي    1 از ليدوكائينگرم/كيلوگرم  ميلي 55/0
  سالين داخل صفاقي دريافت كردند. نرمالگرم/كيلوگرم  ميلي 75/1به همراه 

  ي ليـــدوكائين داخــل صــفاقي كـــه    گــروه دريافــت كننــده    - 
درصد به صورت داخل صفاقي به  2/0 ليدوكائينيلوگرم كم/گر ميلي 75/1

  سالين داخل وريدي دريافت كردند. نرمالگرم گرم/كيلو ميلي 55/0همراه 
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 ي آوري كننـده  فرد جمعي كورسازي به اين صورت بود كه  نحوه
  .نددارو مستقل عمل كرد ي كننده با فرد تجويز ،اطلاعات

در گروه ليدوكائين وريـدي، ليـدوكائين در زمـان ورود تروكاهـاي     
صـفاقي، نصـف   در گـروه ليـدوكائين داخـل     بالاي ناف تجويز گرديـد. 

جراحـي  از دقيقـه قبـل    10 محلول ليدوكائين در آغـاز پنوموپريتـوئن و  
ي محلول در پايان جراحي از طريق تروكاهاي ي استفاده شد و نصف بقيه

 در محل جراحي تزريق گرديد. ،بالاي ناف وارد شده بودند كه
بـه  يلـوگرم  ك/ سـي  سـي  10 سـرم رينگـر   ،قبل از شروع بيهوشـي 

بيماران با داروهاي داخل وريـدي مشـابه    تجويز شد. تزريقيصورت 
   ، آتراكوريــــومميلي/كيلــــوگرم 5 شــــامل تيوپنتــــال ســــديم  

تحـت بيهوشـي   ميكروگرم/كيلوگرم  2 ، فنتانيلگرم/كيلوگرم ميلي 6/0
  انجام شد.بيهوشي با پروپوفل و مورفين  ي عمومي قرار گرفتند و ادامه

م حياتي شامل يعلا ،تدر بدو ورود و قرار گرفتن بيمار روي تخ
   خــون متوســط شــرياني فشــار خــون سيســتولي و دياســتولي، فشــار

)Mean arterial pressure،(     ضربان قلب و درصـد اشـباع اكسـيژن
)SpO2 ( دقيقـه   10هر  ،گذاري تراشه بعد از لوله ،گرديد. سپسكنترل

نامه ثبت  كنترل و در پرسش گفته يشپارامترهاي پ ي تا پايان عمل كليه
توانايي بيمار به بيـان   تراشه در ريكاوري و  ي شد. از زمان خروج لوله

شدت درد  60و  30، 15در دقايق  ،در ادامه شدت درد (زمان صفر) و
 Visual analog scale( اساس مقياس سنجش ديـداري درد  بيمار بر

. بعـد از انتقـال بـه    گرديدنامه ثبت  در پرسش گيري و اندازه )VASيا 
شـدت درد   ،بعد از عمل جراحي 24و  12، 8، 4، 2بخش در ساعات 

 VASثبت شد. در صـورتي كـه    گيري و اندازه VAS بيمار بر اساس
دين داخل وريدي تزريق يپتم گرم/كيلوگر ميلي 4/0د، بو 4بيمار بالاي 

نامه ثبـت شـد.    دين) در پرسشي(پت گرديد. اولين زمان دريافت مخدر

   ،بـود  4بـالاي   VASصـورتي كـه    عد از انتقال بيمار به بخش نيز درب
 ـپتگرم/كيلوگرم  ميلي 4/0   كـل مخـدر دريـافتي در     دين تزريـق شـد.  ي

  نامه ثبت گرديد. ساعت در پرسش 24
در  ين كها ضمن نامه ثبت شد. بروز تهوع واستفراغ نيز در پرسش

 بـــر اســـاس مقيـــاس Sedationســـطح ، 60و  30، 15، 0دقـــايق 
Richmond )Richmond agitation sedation scale ـ   )RASS اي

  د.گردينامه ثبت  در پرسش گيري و اندازه
تراشـه تـا    ي مدت زمان اقامت در ريكاوري از زمان خروج لولـه 

تراشـه از   ي مدت زمـان خـروج لولـه    هوشياري كامل محاسبه گرديد.
 .شـد محاسـبه  نيز لوله كردن زمان قطع داروي بيهوشي تا زمان خارج 

 هاي آمـاري  با استفاده از آزمون ،آوري پس از جمع ي مورد نياز،ها داده
One-way ANOVA ،2χ  وKruskal-Wallis ــرم ــزار  و ن  SPSSاف

 )version 20, IBM Corporation, Armonk, NY( 20ي  نسـخه 
  .تجزيه و تحليل شد

  
  ها افتهي

فلوديـاگرام بيمـاران انتخـاب شـده بـه       .بيمار وارد مطالعه شـدند  96
 ، بيشـتر 1بـر اسـاس جـدول     است. آمده 1صورت تصادفي در شكل 

نشان داد كه  2χآزمون . نث داشتندؤبيماران در هر سه گروه جنسيت م
  .)P=  440/0( نداشت يدار يتوزيع فراواني بين سه گروه تفاوت معن

 )P=  960/0نشان داد كه ميانگين سن ( One-way ANOAآزمون 
ــانگين وزن ــتلاف    P=  804/0( و مي ــروه اخ ــه گ ــين س ــاران ب ) بيم

نشان داد كـه فراوانـي بـروز     2χآزمون  ).1(جدول  نداشت يدار يمعن
) بــين ســه گــروه P=  780/0( ) و بــروز اســتفراغP=  570/0تهــوع (

  نداشت. يدار ياختلاف معن
  

  
  ي. فلودياگرام بيماران انتخاب شده به طور تصادف1شكل 

 ارزيابي

 تخصيص

 گيريپي

 آناليز

بودنطيشراواجدجهتماريب100يابيارز
 :مورد 4 رد

 ورودي معيارهاي با تطابق عدم: 4 -

ماريب 96 يتصادف انتخاب

 ليدوكائين افتيدر يبرا ماريب 32 انتخاب
  ليدوكائين لوگرمي/كگرميليم 55/0 وريدي

 رصدد 1

 داخل ليدوكائين دريافت يبرا ماريب 32 انتخاب
 ليدوكائين  لوگرمي/كگرميليم 75/1 صفاقي

 درصد2/0

  افتيدر يبرا ماريب 32 انتخاب
داخل صفاقي  ساليننرمال لوگرمي/كگرميليم 75/1
وريدي ساليننرمال لوگرمي/كگرميليم 55/0و

.حضور داشتند مطالعه انيپا تا ماريب 32 .داشتند حضور مطالعه انيپا تا ماريب 32 حضور داشتند. مطالعه انيپا تا ماريب 32

 .گرفتند قرار زيآنال تحت ماريب 32 .گرفتند قرار زيآنال تحت ماريب 32 .گرفتند قرار زيآنال تحت ماريب 32
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 )n=  32( مورد مطالعهسه گروه هاي دموگرافيك در  ويژگي .1جدول 

 متغيرها ليدوكائين داخل صفاقي گروه ليدوكائين داخل وريدي گروه شاهد گروه P مقدار

 (درصد)جنس  مرد 9/71 2/81 4/84  440/0

    زن  1/28  8/18  6/15
  سن (سال) 5/48 ± 8/14 6/47 ± 2/14 7/47 ± 7/12  960/0

  وزن (كيلوگرم) 3/67 ± 4/7 2/68 ± 4/6 3/68 ± 1/7  804/0
  .اند يا درصد بيان شدهمعيار انحراف  ±ها به صورت ميانگين  داده
  

نشان داد كـه ميـانگين اولـين زمـان      One-way ANOAآزمون 
 ي ) و مـدت زمـان خـروج لولـه    P=  640/0دريافت مسكن اضـافي ( 

امـا  ، نداشـت  يدار ي) بين سه گـروه تفـاوت معن ـ  P=  140/0تراشه (
نسـبت بـه گـروه     شـاهد ميانگين كل مسكن اضافي دريافتي در گروه 

داخل وريدي بيشـتر بـوده    ليدوكائين داخل صفاقي و ي دريافت كننده
ليدوكائين وريدي  ي بين دو گروه دريافت كننده، اما )P > 050/0( است

ــ ،و داخــل صــفاقي ــاوت معن  )P < 050/0( داري وجــود نداشــت يتف
  ).2(جدول 

شـدت   ي نشان داد كه ميانگين نمـره  One-way ANOAآزمون 
بـين سـه گـروه تفـاوت      ،دقيقه بعـد از عمـل   60درد از زمان صفر تا 

 ،ساعت بعـد از عمـل   2اما از زمان  ،)P < 050/0( داري نداشت يمعن
 داشـت  يدار يشدت درد در سـه گـروه تفـاوت معن ـ    ي ميانگين نمره

)050/0 < P.(  
 Least significant difference بـي آزمون تعقيبر اساس  ،در ضمن

)LSD،(  شدت درد در  ي ميانگين نمره ،ساعت بعد از عمل 2از زمان
داري كمتـر از   يليدوكائين وريدي به طـور معن ـ  ي گروه دريافت كننده
بـه   ،دو گـروه  هر ليدوكائين داخل صفاقي و در ي گروه دريافت كننده

  ).P < 050/0( بود شاهدداري كمتر از گروه  يطور معن
 از بعـد  60صفر تا  ي در هر چهار زمان از دقيقه RASSميانگين 

نشان داد كه در هيچ كـدام   Kruskal-Wallisعمل صفر بود و آزمون 
 ).P < 050/0( داري وجود نداشـت  يبين سه گروه تفاوت معن ،ها از زمان
خون سيستول  نشان داد كه ميانگين فشار One-way ANOAآزمون 

درصـد اشـباع    و فشار خون متوسط شرياني، ضربان قلب ،و دياستول
داري  يبـين سـه گـروه تفـاوت معن ـ     ،هـا  ك از زمانيهيچ  اكسيژن در

  ).P < 050/0( نداشته است
  

  بحث
كنترل درد بعد از عمل، يكي از مشكلاتي است كه به دليـل عوارضـي   
كه به دنبال دارد، همواره مورد توجه جراحان و متخصصـان بيهوشـي   

هاي گوناگوني اعم از مواد  ها و روش است و بدين جهت، درمان بوده
  مخدر و غير مخدر به كار برده شده است.

هـــاي متعـــددي جهـــت كـــاهش درد بعـــد از عمـــل  درمـــان
سيستكتومي به روش لاپاراسكوپي انجام شـده اسـت كـه شـامل      كوله

هـاي   حـس كننـده   داروهاي ضد التهابي غير استروئيدي، مخدرها و بي
). از ايـن  10-11باشد، اما تأثير دايمي ثابت نشده اسـت (  ميموضعي 

 ـ مقايسهي حاضر، بررسي و  رو، در مطالعه ثير تجـويز ليـدوكائين   أي ت
وريدي و داخل صفاقي در كاهش شدت درد بعـد از عمـل جراحـي    

  .شدسيستكتومي به روش لاپاراسكوپي انجام  كوله
ي حاضر، پارامترهاي هموديناميك در طي عمل  طبق نتايج مطالعه

داري نداشت. از اين رو، ليدوكائين  جراحي بين سه گروه تفاوت معني
ي  اي دانست. همچنين، در مطالعه توان داروي سالم و كم عارضه را مي

داري بين سه گـروه   حاضر، فراواني بروز تهوع و استفراغ تفاوت معني
وهش حاضر، بيشتر افراد در سه گروه، جنسيت مؤنـث  نداشت. در پژ

داشتند و از نظر ساير متغيرهاي عمومي ماننـد سـن و وزن، اخـتلاف    
 ـاي از عوامـل   داري نداشتند و اثرات مخدوش كننـده  معني گفتـه   يشپ

هاي مشاهده شده در شدت درد و ميـزان   ديده نشد. از اين رو، تفاوت
ي انجام گرفته در  ه نوع مداخلهمصرف مسكن به احتمال زياد مربوط ب

  بيماران بوده است.
ي حاضر، استفاده از ليدوكائين وريدي و داخل  برابر نتايج مطالعه

داري داشـت و بيمـاران    صفاقي در كاهش درد بعد از عمل تأثير معني
ــتند؛     ــري داش ــدت درد كمت ــاهد ش ــروه ش ــه گ ــبت ب ــروه، نس   دو گ

  
 )n=  32مورد مطالعه ( ميانگين متغيرهاي مختلف در سه گروه. 2 جدول

 متغير ليدوكائين داخل صفاقيگروه ليدوكائين داخل وريديگروه شاهد گروه   Pمقدار 

 اولين زمان دريافت مسكن اضافي (دقيقه) 08/3±40/7 97/7 ± 48/3 07/8 ± 53/2  640/0
 گرم) كل مسكن اضافي دريافتي (ميلي 56/40±00/80 69/89 ± 04/45 9/122 ± 177/42  > 001/0

 تراشه (دقيقه) ي مدت زمان خروج لوله 76/15±00/25 53/33 ± 11/18 19/28 ± 60/17  140/0
  .اند يا درصد بيان شدهمعيار انحراف  ±ها به صورت ميانگين  داده
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ي ليـدوكائين وريـدي بـه     كنندههمچنين، شدت درد در گروه دريافت 
 ي ليدوكائين صفاقي بـود.  داري كمتر از گروه دريافت كننده طور معني

گفتــه، بــه طــور  يشپــميــانگين ميــزان مصــرف مســكن در دو گــروه 
داري كمتــر از گــروه شــاهد بــود، امــا در عــين حــال، تفــاوت  معنــي
  داري بين دو گروه ديده نشد. معني

ين وريدي و داخل صفاقي در كاهش در مورد تأثير تجويز ليدوكائ
درد بعد از عمل، مطالعات ديگري نيز انجام گرفته است. از اين جمله، 

 اشـاره نمـود.  و همكاران  Rattanalappaiboonي  توان به مطالعه مي
ين داخل صفاقي را بر درد بعـد از عمـل   ئها در پژوهشي اثر ليدوكا آن

بـر   ،ليـدوكائين داخـل صـفاقي   جراحي بررسي كردند و دريافتند كـه  
هاي  ؛ اين يافته، با يافتهباشد ثر ميؤكاهش درد ناشي از عمل جراحي م

بـر روي   ي). در پـژوهش ديگـر  16(باشـد   ي حاضر همسو مي مطالعه
نشـان داده شـد كـه     ،بيماران تحـت جراحـي لاپاراسـكوپيك كولـون    

اثر سودمندي بـر كـاهش    ،مصرف مداوم ليدوكائين به صورت وريدي
اي بـه   سـرعت بازگشـت عملكـرد روده    ،رد بعد از عمل و همچنيند

  ).18( حالت طبيعي دارد
Cassuto مـداوم   تزريـق دريافتند كه خود  در پژوهش ،و همكاران

شـدت درد بعـد از عمـل     ،)گرم/كيلـوگرم  ميلـي  2( ليدوكائين با دز كـم 
بدون عارضه به طور كامل و  دهد ميسيستكتومي را كاهش  جراحي كوله

  ).20(خواني دارد  هاي پژوهش حاضر هم ؛ اين يافته، با يافتهباشد مي
از ليدوكائين وريدي جهت بهبـود درد پـس از    ،ديگري ي در مطالعه

كه نتايج حاصل نشان داد كه استفاده  گرديداينگوئينال استفاده  فتقجراحي 
علاوه بر اين كه درد بعد از عمـل را كـاهش    ،از ليدوكائين داخل وريدي

و همكاران،  Kim ي ). مطالعه17( باشد نيز آسان مي تزريقاز نظر هد، د مي
نشان داد كه ليدوكائين داخل وريدي به ميزان ليدوكائين داخل صفاقي در 

ثر ؤكاهش درد بعد از عمل جراحي آپاندكتومي به روش لاپاراسكوپيك م
است و تنها مزيت ليـدوكائين داخـل وريـدي، آسـاني در كـاربرد آن در      

كه بـا نتـايج پـژوهش حاضـر      باشد سه با تزريق داخل صفاقي آن ميمقاي
ي ديگري نشان داد كه ليدوكائين و بوپيواكـائين   مطالعه .)3(مغايرت دارد 

داخل صـفاقي، هـر دو بـه يـك ميـزان در كـاهش درد بعـد از جراحـي         
  ).21سيستكتومي به روش لاپاراسكوپيك مؤثرند ( كوله

ــدوكائين  ،و همكــاران Martin ي در مطالعــه ــدي لي تزريــق وري
عمل در عمـل جراحـي    نتوانست درد و ميزان مصرف مورفين بعد از

عمل جراحي  رسد ماهيت به نظر مي .آرتروپلاستي لگن را كاهش دهد
در اعمال رود  احتمال ميو باشد ثيرگذار بوده أبررسي ت ي نيز بر نتيجه

درد بعـد از  ثير ليدوكائين بـر كـاهش   أت ،تر تر و دردناك بزرگ جراحي
   ).22( ناچيز باشد عمل

رسد اختلاف در كاهش درد مربوط به ليـدوكائين، ناشـي    به نظر مي
مصـرف   ي از اختلاف در مقادير تجويز شده، طول مدت تزريق ونحـوه 

تر، موجب كـاهش بيشـتر درد    باشد؛ بدين ترتيب كه دز بيشتر و طولاني
وابسـته بـه دز   دردي ليـدوكائين، ممكـن اسـت     شود. خصوصيت بي مي

هاي اكتوپيك را كه به طور مـزمن از   باشد. ليدوكائين در دز كم، ايمپالس
كند. دز متوسط،  شود، سركوب مي هاي محيطي آسيب ديده آزاد مي بافت

را  يمركز عصبي سيستم حداز  بيش تحريك و يحساسيت مركز
، ميكند ديجاا راعمومي  درديبي اتثرا، بالا دزدر  و ميكند بسركو

  ).23شود ( اما سبب مسموميت سيتميك نيز مي
عدم همكاري و توانمندي بعضي بيماران در بيـان شـدت درد از   

هاي اين مطالعه بود كه سعي گرديـد بـا    جمله مشكلات و محدوديت
  تفهيم معيار ديداري درد، شدت درد بيماران تعيين و ثبت گردد.

آرامـش   يهت ارتقـا است كه نتايج اين پژوهش بتواند در ج اميد
شود  پيشنهاد مي ،در اين راستا مفيد باشد؛بيماران پس از عمل جراحي 

هـاي   بيشـتر و در جراحـي   ي تري با تعداد نمونـه  كه مطالعات گسترده
  .تر انجام گيرد بزرگ
  

  تشكر و قدرداني
اي پزشـكي عمـومي    دكتـري حرفـه   ي نامه ي حاضر حاصل پايان مقاله

ــماره  ــا ش ــه ب ــت ك ــوزه 393436 ي اس ــي   ي در ح ــت پژوهش معاون
پزشكي دانشگاه علوم پزشكي اصفهان به تصويب رسيد و  ي دانشكده
اين مقاله  هاي اين معاونت انجام شد. از اين رو، نويسندگان با حمايت

 ي (س)پزشكان و پرسنل بيمارستان الزهرا ي كليهايشان و از زحمات 
 ضراي ح مطالعهه در انجام دانشگاه كاين محترم تادان اسنيز و اصفهان 

 .نمايند سپاسگزاري مي همكاري داشتند،
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Evaluation of the Effect of Intravenous and Intraperitoneal Lidocaine on Pain 
Intensity in Comparison to Control Group in Laparoscopic Cholecystectomy 
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Abstract 
Background: Postsurgical pain is one of the complications that can affect patient's life negatively. The aim of 
this study was to evaluate the effect of intravenous lidocaine in comparison to intraperitoneal lidocaine on 
postsurgical pain in laparoscopic cholecystectomy.  

Methods: This was a randomized, double-blind clinical trial study on96 patients who underwent laparoscopic 
cholecystectomy in Alzahra hospital, Isfahan, Iran in 2013-2014. Patients with American Society of 
Anesthesiologists (ASA) physical status of I and II considered to undergo laparoscopic cholecystectomy were 
divided into 3 groups of control, intravenous lidocaine, and intraperitoneal lidocaine. Collected data were 
analyzed using Kruskal-Wallis, ANOVA, and chi-square tests via SPSS software. P value of less than 0.050 was 
considered significant. 

Findings: Mean pain intensity based on visual analogue scale (VAS) was considerably higher in control group 
in comparison to two others (P < 0.050 for both). In addition, mean dose of postsurgical pethidine administration 
was significantly higher in control group (P < 0.001). 

Conclusion: This study showed that intravenous and intraperitoneal lidocaine can reduce postsurgical pain 
intensity, and pethidine administration in laparoscopic cholecystectomy.  
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و  )Vascular Endothelial Growth Factor Messenger RNA )VEGF mRNAبيان  بررسي

Cytokeratin-19 mRNA )CK19 mRNA( پروتئيني نشانگر زيستي و Vascular Endothelial Growth Factor 
)VEGF( سينه سرطان به مبتلا بيماران محيطي خون در  

  
  4يبهرام نغمه ،3فلاحتي مجتبي ،2محمدنيا ، عبدالرضا1خبره حسنا

  
  

  چكيده
 از انجام اين هدف. دارند نقش آن در زيادي محيطي عوامل ژنتيك، بر علاوه كه است كشندگي پتانسيل داراي و عاملي چند بيماري يك سينه، سرطان مقدمه:
 Cytokeratin-19 mRNAو  )Vascular endothelial growth factor messenger RNA )VEGF mRNAنشانگر زيستي  دو بيان بررسي تحقيق،

)CK19 mRNA( و نيز نشانگر زيستي پروتئيني VEGF بود سينه سرطان به مبتلا بيماران محيطي خون در.  

 Real-time reverse transcriptase polymerase chain reactionروش  از. شدند (گروه شاهد) مقايسه سالم فرد 40 (گروه مورد) با سينه سرطان به مبتلا بيمار 40 ها: روش
)Real-time RT-PCR( نشانگر زيستي  دو بيان ميزان تعيين برايCK19 mRNA و VEGF mRNA پروتئين همچنين،. شد استفاده VEGF روش به 

Enzyme-linked immunosorbent assay )ELISA( گرديد گيري اندازه. 

   نشانگر. گرديد گزارش مثبت نفر 40 از نفر 6 شاهد، گروه در .شد مشاهده بيمار 40 از نفر 30در  گروه مورد در VEGF mRNAنشانگر  شدن مثبت ها: يافته
CK19 mRNA سرمي سطح همچنين،. شد گزارش مثبت نفر 40 از نفر 7 شاهد، در گروه و در گرديد مثبت نفر 40 از نفر 25 در مورد گروه در VEGF از نفر 27 در 

 .بود مثبت افراد گروه مورد

 بيماري زودرس كشف براي غربالگري تشخيصي آزمايش يك عنوان به سينه را سرطان نشانگرهاي ي زمينه در تحقيق اين ي نتيجه توان مي مجموع، در گيري: نتيجه
  .گرفت نظر در اوليه مراحل در

  Cytokeratin-19 ،Vascular endothelial growth factor ،Messenger RNA، سينه سرطان كليدي:واژگان 

  
 Vascular Endothelial Growth Factor Messenger RNAبيان  بررسي .نغمه يبهرام فلاحتي مجتبي، خبره حسنا، محمدنيا عبدالرضا، ارجاع:

)VEGF mRNA(  وCytokeratin-19 mRNA )CK19 mRNA( پروتئيني نشانگر زيستي و Vascular Endothelial Growth Factor 
)VEGF( 35؛ 1396مجله دانشكده پزشكي اصفهان . سينه سرطان به مبتلا بيماران محيطي خون در )934-939): 441  

  
  مقدمه

 رشـد ، ها آن ي مشخصه كه شود مي شامل را ها بيماري از گروهي، سرطان
 ديگر نقاط به اصلي جايگاه از ها سلول انتشار و تهاجم، نشده تنظيم سلولي
 پتانسـيل  داراي و عاملي چند بيماري يك سينه، سرطان). 1(باشد  مي بدن

 نقـش  آن در زيـادي  محيطـي  عوامل ژنتيك، بر علاوه كه است كشندگي
 سـاله  هر كه است سرطان انواع ترين شايع از يكي سرطان، اين). 2(دارند 
 الكـل  مصرف .)3- 4(شود  مي زنان بين در فراواني و ميرهاي مرگ باعث
 ).5(است  گرفته قرار توجه مورد كه است ديگري عامل نيز
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  مشخصات پرايمرهاي مورد استفاده .1 جدول
18s rRNA VEGF mRNA CK19mRNA  

GTAACCCGTTGAACCCCATT AAGGAGGAGGGCAGAATCAT TCCGAACCAAGTTTGAGAC آغازگرF 
 طول پرايمر 19 20  20

CCATCCAATCGGTAGTAGCG ATCTGCATGGTGATGTTGGA AATCCACCTCCACACTGA آغازگرR 
 طول پرايمر 18 20  20

 تكثيري يطول قطعه 222 226 152
5/53 6/61 4/58 Annealing )°C( 

VEGF mRNA: Vascular endothelial growth factor messenger RNA; CK19 mRNA: Cytokeratin-19 mRNA; 18s rRNA: 18s ribosomal RNA 
  

 در سـينه،  سـرطان  بـه  ابتلا ي زمينه در شده برآورد خطر بيشترين
 Breast cancer 1هــاي  ژن در كــه اســت هــايي جهــش بــا ارتبــاط

)BCRA1و ( BCRA2 است داده رخ )كمتـر،  ميـزان  بـه  و زنان ).6 
 خطر در هستند، سينه سرطان به ابتلا فاميلي ي سابقه داراي كه مرداني
 ).7-8( دارند قرار سينه سرطان به ابتلا براي بالايي

 يـا  خـون  در كـه  هستند زيستي هاي نشانگرهاي زيستي، مولكول
 طبيعـي  فرايند يك ي نشانه و دارند وجود بافت يا و بدن مايعات ساير

). 9-12(باشـند   مـي  بيماري يا خاص وضيعت يك و يا طبيعي غير يا
 بـين  دقيـق  ارتبـاط  يـك  ايجاد در سرطان، تشخيص در امروزه چالش

 تشـخيص  روش يـك  داشتن و بيماري باليني علايم و نشانگر زيستي
 همچنـين، ). 13-15(اسـت   بيمـاري  ي اوليـه  مراحل در تهاجمي غير

 اسـتفاده  درمـان  بـه  بيمـاري  پاسـخ  پـايش  جهـت  نشانگرهاي زيستي
 هـم،  در كنـار  نشـانگر زيسـتي   چنـدين  بررسـي ). 16-18(شـوند   مي
 هـا  سرطان تشخيص جهت را اعتمادتري قابل تر و دقيق نتايج تواند مي
 كارســـينوما، انــواع در ).19- 21(دهــد  قــرارد درمــاني كــادر اختيــار در

 ژن، ايـن از رونويسـي افــزايش نظير ها سيتوكـراتين بيان در تغييــرات
 .)22- 23( بيفتــد  اتفـــاق  تومـــور  پيشــرفت زمـان در است ممـكن

Cytokeratin-19 )CK19،( نشانگر ژن مؤثرترين PCR سـرطان  براي 
 Vascular endothelial growth factor ي ادهخانو .)24( اسـت  پستان

)VEGFــل ر از ديياز يردمقا ) شامل ــه ستا يشدعوام ــور  ك ــه ط ب
 و تكثيـر  و گـذارد  مـي  اثـر  عروقـي  اندوتليال هاي سلول مستقيم روي

  ).25(كند  مي تحريك را اندوتليال هاي سلول كموتاكسي مهاجرت
  

  ها روش
از  پـس  دانشوري مسيح بيمارستان به كننده مراجعه بيماران از نفر 40

 پـس  سـالم  افراد از نفر 40(گروه مورد) و  متخصص توسط تشخيص
مطالعـه   ايـن  در به طـور داوطلبانـه   پزشكي (گروه شاهد)،  ي معاينه از

 و انجـام  پاتولوژيـك  تأييـد  با بيماري قطعي تشخيص .كردند شركت
 در يكسـاني  سـني  هـاي  گروه در بررسي، اين در سالم افراد و بيماران
ــه نظــر ــه از .شــدند گرفت ــراد ي كلي ــده مشــاركت اف ــق، در كنن    تحقي

 ليتـري  ميلـي  2 و 8 قسـمت  دو بـه  و گرفته محيطي خون ليتر ميلي 10
 ليتـري  ميلـي  2 هـاي  به دست آمـده از نمونـه   سرم سپس، شد. تقسيم
ي  درجــه 20فريــزر  در VEGF ســرمي ســطح گيــري انــدازه جهــت
 نيـز  منعقـد  غيـر  ليتـري  ميلـي  8 قسـمت . گرديد گراد نگهداري سانتي

 .شد RNA استخراج ي مرحله وارد بلافاصله
   RNeasy Midi Kit از اســــتفاده بــــا RNAاســــتخراج 

)QIAGEN Cat no.75144همچنــين، ســاخت  . شــد ) انجــام
complementary DNA )cDNAاز  اســــــــتفاده ) بــــــــا  
Viva 2-steps RT-PCR Kit )RTPL12. Cat noشد ) انجام. 

 AlleleID6 افزار نرم كمك به نشانگر، هر اختصاصي پرايمرهاي
 ميزان و پارامترها 1 جدول. شد داده سفارش ساخت، و جهت طراحي
 . دهد مي نشان را Real-time نهايي واكنش در ها آن ي استفاده مورد

 Real-time reverse transcriptase polymerase chainانجام 

reaction )Real-time RT-PCRكيـــــت  از اســـــتفاده ) بـــــا  
Cinna Green qPCR Mix )Cat.No:MM2041از اسـتفاده  بـا  ) و 

 BioRad CFX96 C1000 Real-time Thermal cyclerدسـتگاه  
الگو  شامل توالي Real-time RT-PCR واكنش اجزاي. گرديد انجام

  ميكروليتـر، پرايمـر    4ميـزان   بـه  Master mix، ميكروليتر 2ميزان  به
 واكنش نهايي حجم كه ميزاني بود به مقطر ديونيزه ميكروليتر و آب 1

 دسـتورالعمل  مطـابق  واكنش هاي و زمان دماها .برسد ميكروليتر 20به 
  ).2 جدول(گرديد  تنظيم كيت

  
  هاي واكنش  زمان دماها و .2جدول 

Real-time reverse transcriptase polymerase chain reaction 
)Real-time RT-PCR( 

 Real-time step  طول مدت )°Cدما (

  Initial activation دقيقه 5 95
  Denaturation  ثانيه 15  59

  Annealing ثانيه 60 60-56
  Extension ثانيه 20 72
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ــدازه ــري انـــ ــطح گيـــ ــرمي ســـ ــه VEGF ســـ    روش بـــ
Enzyme-linked immunosorbent assay )ELISAاز استفاده ) با 

) Bioassay Technology Laboratory )Cat No.E0080Hu كيت
  .انجام شد

  
  ها افتهي

 سـالم  افـراد  (مـورد) و  بيمـاران  گروه دو شامل مطالعه، مورد جمعيت
 دو ايـن  ي مقايسـه . گرفتنـد  قرار نفر 40 گروه، هر در كه (شاهد) بود

 را داري معنـي  تفاوت سني، ميانگين نظر از t آزمون از استفاده با گروه
 هاي گروه در سن عامل كه كرد استدلال توان مي نداد. از اين رو، نشان
 .)P=  416/0( ندارد كنندگي مخدوش اثر مطالعه، مورد

   مطالعــه مرجــع ژن انيــب زانيــم يريــگ انــدازه جينتــا
)18s ribosomal RNA   18يـاs-rRNA:( Cycle threshold value 
)Ct valueگروه دو در دار معني تفاوت عدم بيانگر شده، گيري ) اندازه 

 مرجـع  ژن عنـوان  به نشانگر اين انتخاب صحت ي كننده تأييد كه بود
  .)P=  228/0( باشد مي مطالعه

 ـب زيآنـال   Vascular Endothelial( مطالعـه  ينشـانگرها  اني

growth factor messenger RNA ــ  و) VEGF mRNA اي
)Cytokeratin-19 mRNA ــ ــاليز جهــت ):CK19 mRNA اي  آن

 هـاي  منحنـي  اسـاس  بـر  نتايج تفسير واكنش، هر پايان از پس ،ها داده
Amplification منظـور، در  بـدين . گرفـت  صـورت  ذوب منحني و 

 مـورد  ويال هر به مربوط ذوب منحني آزمايش، نوبت هر انجام انتهاي
   بــر منطبــق دمــايي ي محــدوده در چنانچــه و بررســي آزمــايش

Amplicon melting temperature قــرار بررســي مــورد نشــانگر 
 مثبـت،  نتايج تأييد از پس .گرديد تلقي مثبت جواب عنوان به داشت،

Ct value در تا شد مي ثبت شده مثبت مرجع ژن يا نشانگر به مربوط 
  ).2و  1هاي  شكل(گيرد  قرار استفاده مورد نتايج آناليز ي مرحله
  

  
   نشانگرحاصل شده از  ذوبمنحني  .1 شكل

Vascular endothelial growth factor messenger RNA 
)VEGF mRNA(  

  
 Cytokeratin-19 mRNA نشانگرحاصل از  ذوبمنحني . 2شكل 

)CK19 mRNA(  
  

 سـرطان  بـه  مبـتلا  افراد در VEGF mRNA نشانگر شدن مثبت
حساســيت  شــد. بنــابراين، مشــاهدهمــورد  40نفــر از  30 در پســتان

)Sensitivity( افـراد  گـروه  در .گرديـد  تعيين درصد 75 نشانگر اين 
 ويژگـي  ي دهنـده  نشـان  كـه  بـود  نفـر  40در  نفـر  6 ميزان اين سالم،

)Specificity مثبت ميزان آماري ي  مقايسه .باشد مي درصد 85) برابر 
 آزمـون  از اسـتفاده  با كه هاي مورد و شاهد گروه در نشانگر اين شدن

Two-sample binomial دار معنـي  آمـاري  تفاوت بيانگر شد، انجام 
 گروه در CK19 mRNA نشانگر ).P=  034/0( بود گروه دو اين بين

 حساسـيتي  ي دهنـده  نشان كه گرديد مثبت نفر 40 از نفر 25 در مورد
 كـه  بود نفر 40 از نفر 7 ميزان اين شاهد گروه درصد و در 5/62برابر 
 آمـاري  ي مقايسـه . باشـد  درصد مـي  5/82برابر  ويژگي ي دهنده نشان
 استفاده با كه هاي مورد و شاهد گروه در نشانگر اين شدن مثبت ميزان

 آمـاري  تفـاوت  بيانگر شد، انجام Two-sample binomial آزمون از
 ).P=  012/0( بود گروه دو اين بين داري معني

 ابتدا :مطالعه مورد گروه دو در نشانگرها انيب زانيم تفاوت يبررس
Ct value آزمـون  نتـايج  از نمونـه  هـر  در مرجع ژن و نشانگر به مربوط 

بـه   اعـداد  از گرديـد.  كسـر  يكديگر از عدد دو اين و استخراج گفته پيش
 بدين .شد گرفته ميانگين) شوند مي ناميده نمونه هر Δ Ct كه( آمده دست
 يكـديگر  از عـدد  دو ايـن . شد مشخص گروه هر در ميانگين يك ترتيب،
  تـوان   بـه  2 عـدد  .آمـد  به دست تحقيق ΔΔ Ct و در نهايت، شدند كسر

ΔΔ Ct - گرديد مشخص نشانگر بيان تفاوت ميزان و رسيد. 
ΔΔ Ct- براي VEGF-mRNA  حال،. شد محاسبه -61/2عدد 

 مشخص نشانگر بيان تفاوت ميزان برسد، -ΔΔ Ctتوان  به 2 عدد اگر
 بـه طـور   گروه مورد در نشانگر اين ي اوليه هاي نسخه تعداد. گردد مي

عدد  CK19 mRNA براي ΔΔ Ct. بود گروه شاهد برابر 2/6 متوسط
 هـاي  نسخه دهد تعداد مي نشان رياضي، نظر از كه شد محاسبه -62/6

گـروه   برابـر  48/9 متوسـط  به طور گروه مورد در نشانگر اين ي اوليه
 .بوده است شاهد
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 تكنيـك  بـا  VEGF پروتئين سرمي سطح :ELISA روش نتايج
ELISA زيسـتي، در  نشـانگر  ايـن  سرمي سطح ميانگين. شد محاسبه 

  در  نشـانگر زيسـتي   ايـن  بيـان . بـود  شـاهد  گروه از بيشتر مورد گروه
   حساسـيت  بيـانگر  كـه  شـد  گـزارش  گروه مـورد  بيمار 40 از نفر 27
. شد گزارش مثبت نفر 40 از نفر 5 شاهد، در گروه در درصد و 5/67
زيسـتي در   نشـانگر  اين شدن مثبت ميزان آماري ي مقايسه نهايت، در
 صــورت Two-sample binomial آزمــون از اســتفاده بــا گــروه دو

 گـروه  دو ايـن  بـين  دار معنـي  آمـاري  تفاوت ي دهنده نشان كه گرفت
  ).P > 001/0( بود مطالعه مورد

  
  بحث

 هاي بيماري از پس كه است عاملي چند ي پيچيده بيماري يك سرطان
 ايـران  در ميـر  و مرگ عامل سومين حوادث، و سوانح عروقي، -قلبي

 كـه  شـود  مـي  شـامل  را هـا  بيمـاري  از گروهـي ، سـرطان  ).26(است 
 هـا  سلول انتشار و تهاجم نشده و تنظيم سلولي رشد، ها آن ي مشخصه

 كمتر ميزان به و زنان). 1( باشد مي بدن ديگر نقاط به اصلي جايگاه از
 خطر در هستند، سينه سرطان به ابتلا فاميلي ي سابقه داراي كه  مرداني
   ).7-8( دارند قرار سينه سرطان به ابتلا براي بالايي

 بـه ) غربالگري( دهنده آگهي پيش و تشخيصي نشانگرهاي زيستي
 كمـك  سـرطان  بـه  بيمـار مشـكوك   با مواجهه اولين در انكولوژيست

 عامـل  يـك  عنـوان  بـه  نشانگرهاي زيستي بنابراين،. )27-28( كند مي
 روي اي مطالعـه  ).29( شـوند  مي محسوب گيري اندازه و ارزيابي قابل

ــان ــاي  ژن بيــ ــأثير و VEGF و )Mucin1 )MUC1هــ  داروي تــ
Gefitinib مطالعـه،  ايـن  نتـايج . شـد  انجام ها ژن بيان و بقا ميزان در 

 شروع از قبل VEGF و MUC1 هاي ژن mRNA سطح كه داد نشان
  ). 30(بود  بالا بيماران در درمان از پس هفته 4 و درمان
 VEGF mRNA نشـانگرهاي  بيان سطح نيز حاضر ي مطالعه در

 و Cesarioبـود.   سـالم  افـراد  از بيشتر بيماران در CK19 mRNA و

 سـرمي  و بـافتي  VEGF ي مقايسـه  به مشابهي ي مطالعه در همكاران،
 تمـام  VEGF ميـزان  بـين  داري معني ارتباط مطالعه، اين در. پرداختند

 ارتبـاط  نيـز  حاضر ي مطالعه در). 31(داشت  وجود سرطان هاي گروه
 بررسي در .شد مشاهده سالم افراد و بيماران گروه دو بين در داري معني
 در LUNXو  KS1/4 ،CK19همكــاران،  و Yan توســط شــده انجــام

ــالاتري ) بيــانNon-small cell lung cancer )NSCLCبيمــاران   ب
 ).P ()32 > 050/0( داشتند ريوي بدخيم غير بيماري با افراد به نسبت

Wang ــاران، و ــان همكـ ــانگر بيـ    و CK19 mRNA دو نشـ
LUNX-mRNA بيمـاران  ي لنفـي  گـره  و بافـت  ي نمونه روي بر را 

NSCLC   در مقايسه با افراد سالم بررسي و مشاهده نمودند كـه بيـان 
 از بـالاتر  تـوجهي  قابـل  طـور  به NSCLC بيماران در نشانگر هر دو
 در ).P ()33 > 050/0بـود (  ريـوي  خـيم  خـوش  بيمـاران  هاي نمونه
و  CK19 mRNA بيـان  ،همكاران و Kutun توسط ديگري ي مطالعه

Carcinoembryonic antigen-mRNA )CEA-mRAN( در 
 دو ايـن  بيان مطالعه، اين شد. در بررسي معده سرطان به مبتلا بيماران

 قوي ي دهنده آگهي پيش نقش معده سرطان بيماران نشانگر زيستي در
 ).17() داشت Major vascular invasion )MVIتشخيص  در

 ي زمينــه در كــه را مطالعــه ايــن ي نتيجــه تــوان مــي مجمــوع، در
 -تشخيصـي  روش يك ي اوليه معرفي است، سينه نشانگرهاي سرطان

 بـراي . دانست اوليه مراحل در بيماري زودرس كشف براي غربالگري
 بـا  تـري  گسـترده  مطالعـات  شـود  مي توصيه تحقيق، نتايج بيشتر اثبات
  .گيرد صورت تر وسيع ي نمونه حجم

  
  تشكر و قدرداني

 دانشـگاه ، تهـران  پزشكي علوم دانشگاه استادان محترم از وسيله بدين
دارويي  علوم واحد اسلامي آزاد دانشگاه و بهشتي شهيد پزشكي علوم

 پـژوهش  در كننـده  شـركت  بيماران و همكاران تمامي از ،همچنين و
 .آيد مي عمل به قدرداني
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Abstract 

Background: Breast cancer is a multifactorial potentially lethal disease that is triggered by genetic factors as 
well as numerous environmental factors. The present research aimed to examine the expression of Vascular 
endothelial growth factor messenger RNA (VEGF mRNA), cytokeratin-19 mRNA (CK19 mRNA), and vascular 
endothelial growth factor (VEGF) protein biomarker in the peripheral blood of patients with breast cancer.  

Methods: 40 patients with breast cancer were compared to 40 healthy individuals. The real-time  reverse 
transcriptase polymerase chain reaction (real-time RT-PCR) method was used to determine the expressions of 
the CK19 mRNA and VEGF mRNA biomarkers in the peripheral blood samples of the healthy participants and 
the patients. The VEGF protein was also compared using the (ELISA) method. 

Findings: The positive VEGF mRNA biomarker was observed in 30 of the 40 patients with breast cancer; thus 
the sensitivity of this marker was 75%. In the healthy participants group, 6 of the 40 participants showed a 
positive VEGF mRNA biomarker expression. The CK19 mRNA marker was positive in 25 of the 40 patients, 
which indicated a sensitivity of 62.5%. In the healthy participants group, the positive expression of the CK19 
mRNA biomarker was observed in 7 of the 40 participants. VEGF was positive in 27 of the 40 patients. In the 
control group, 5 of the 40 participants showed the positive expression of this biomarker. 

Conclusion: In sum, based on the results of this research, the assessed breast cancer tumor markers can be used 
as screening tests for the early diagnosis of patients. To further prove the findings of this study, more extensive 
studies with larger sample sizes are recommended. 
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  اي قلب  هاي دريچه عروق كرونري با بيماري  بررسي ارتباط بين بيماري

  در بيماران مبتلا به آنژين پايدار 
  

  3، علي پورمقدس2زادگان ، نضال صراف1، فائزه فرهنگ1زهرا عليزاده
  
  

  چكيده
برخي مطالعات، شيوع كمتر بيماري عروق كرونري در ميان افراد مبتلا  باشد. مي اي قلبي، يك مشكل سلامت در كشورهاي در حال توسعه هاي دريچه بيماري مقدمه:

ناشناخته است. هدف از انجام اين مطالعه، هاي عروق كرونري هنوز  اي قلبي با بيماري هاي دريچه اند. ارتباط بين بيماري اي قلبي را گزارش كرده به بيماري دريچه
  .هاي عروق كرونري در بيماران با آنژين پايدار است اي قلبي و بيماري هاي دريچه بررسي ارتباط بين بيماري

 1395تا مهرماه  1390ز مهرماه ااصفهان چمران شهيد بيمار مبتلا به آنژين پايدار مراجعه كننده به بيمارستان  1062شاهدي بر روي  -ي مورد اين مطالعه ها: روش
ها با استفاده از اكوكارديوگرافي به  اي قلبي در آن انجام شد. اين بيماران تحت آنژيوگرافي انتخابي قرار گرفته بودند و نتايج آن استخراج گرديد. همچنين، وضعيت دريچه

 .اي قلبي بررسي شد هاي دريچه بتلا به بيماري عروق كرونري و بيماريماه بعد از آنژيوگرافي ثبت شد. سپس، ارتباط بين ا 6ماه قبل يا  6ي  فاصله

درصد افراد مبتلا به  3/61ها مرد بودند. در اين مطالعه،  درصد آن 64سال بررسي شدند كه  67/61 ± 38/11بيمار با ميانگين سني  1062در اين مطالعه،  ها: يافته
Coronary artery disease )CAD اي قلبي بودند. افراد دچار بيماري عروق كرونري، خطر كمتري براي ابتلا به بيماري  درصد دچار بيماري دريچه 9/33) و

ي  دريچه ي آئورت و بيماران با نارسايي ي ميترال، بيماران با تنگي يا نارسايي دريچه اي داشتند. طبق نتايج حاصل از مطالعه، بيماران با تنگي يا نارسايي دريچه دريچه
اي قلبي داشتند و  درصد بيماران با درگيري يك رگ در آنژيوگرافي، بيماري دريچه 0/22هاي عروق كرونري بودند. در اين مطالعه،  كوسپيد، كمتر مبتلا به بيماري تري

 .ودنداي ب همچنين، بيماران با درگيري دو رگ كرونري نسبت به درگيري يك و سه رگ، كمتر مبتلا به درگيري دريچه

هاي عروق كرونري هستند و بيماران مبتلا به بيماري عروق كرونري، موارد  اي قلبي، كمتر مستعد ابتلا به بيماري بيماران مبتلا به بيماري دريچه گيري: نتيجه
  .دهند اي قلبي را از خود نشان مي هاي دريچه تري از بيماري خفيف

  اي قلب، آنژين پايدار هاي دريچه بيماري كرونر، عروق بيماري واژگان كليدي:

  
اي قلب در  هاي دريچه عروق كرونري با بيماري  بررسي ارتباط بين بيماري .زادگان نضال، پورمقدس علي عليزاده زهرا، فرهنگ فائزه، صراف ارجاع:

  940-946): 441( 35؛ 1396مجله دانشكده پزشكي اصفهان . بيماران مبتلا به آنژين پايدار

  
  مقدمه

حـال   اي قلبي، يك مشـكل سـلامتي در كشـورهاي در     بيماري دريچه
  درصد گـزارش شـده   1/5توسعه است. شيوع اين بيماري در جامعه،  

). 1است كـه تفـاوتي در شـيوع بـين زنـان و مـردان وجـود نـدارد (        
ــرده   ــان ك ــياري بي ــات بس ــر     مطالع ــروق كرون ــاري ع ــه بيم ــد ك   ان

)Coronary artery disease  ياCAD بين مبتلايان بـه بيمـاري   ) در
گيرنـد،   اي قـرار مـي   اي قلبي كه تحت جراحي تعويض دريچه دريچه

اي قلـب،   در مبتلايان به بيمـاري دريچـه   CAD). بروز 2شايع است (
تـرين علـت بيمـاري     ). شـايع 3درصد گزارش شده است ( 9-41بين 

هاي تعويض دريچه، علل روماتيسمي  اي قلبي منجر به جراحي دريچه
  ).4نفر است ( 1000مورد در هر  1كه بروز آن است 

هـاي عـروق    اي قلبـي بـا بيمـاري    هاي دريچـه  ارتباط بين بيماري
كرونري هنوز ناشـناخته اسـت و مطالعـات محـدودي در ايـن زمينـه       

اي در  صورت گرفته است. با توجه به اين كه الگوي درگيري دريچـه 
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مطالعـه، بررسـي   نقاط مختلف دنيا متفاوت است، هدف از انجام اين 
اي قلبـي در   هـاي دريچـه   عروق كرونري با بيماري  ارتباط بين بيماري

  .بيماران مبتلا به آنژين پايدار در شهر اصفهان بود
  

  ها روش
شاهدي بود كه بر روي بيماران مبتلا  -ي مورد اين مطالعه، يك مطالعه

بيمارسـتان  در  1395تـا مهرمـاه    1390به آنژين پايدار كـه از مهرمـاه   
شهيد چمران دانشگاه علوم پزشكي اصفهان تحت آنژيوگرافي انتخابي 
قرار گرفته بودند، انجام شـد. معيارهـاي ورود بـه مطالعـه عبـارت از      
بستري بودن در بيمارستان به علت آنژين پايدار، نياز بـه آنژيـوگرافي   
انتخابي قطعي، تشـكيل پرونـده بـراي بيمـار در بيمارسـتان و وجـود       

ي بيمار مبني بر رضـايت وي بـراي اسـتفاده از     نامه در پرونده يترضا
  هاي تحقيقاتي بودند. اطلاعات بيماري او براي شركت در طرح

در ابتدا، بيماران بر اسـاس معيارهـاي ورود بـه مطالعـه انتخـاب      
ي آنان از بايگاني بيمارسـتان جهـت بررسـي تحويـل      شدند و پرونده

امل سـن، جـنس، وزن، قـد، زمـان     گرفته شد. اطلاعـات بيمـاران ش ـ  
ي قبلي ابتلا به پرفشاري خون، ديابت، هايپرليپيدمي  آنژيوگرافي، سابقه

ها استخراج گرديد. ابتدا، گزارش  و وضعيت مصرف سيگار، از پرونده
آنژيوگرافي بيماران بررسي شد و بـر اسـاس نتـايج بـه دسـت آمـده،       

 ـ ري و غيـر مبـتلا بـه    بيماران به دو گروه مبتلا به بيماري عروق كرون
بيماري عروق كرونري تقسيم شدند. معيـار ابـتلا بـه بيمـاري عـروق      

درصـد تنگـي    70ي حاضر، وجود حداقل بيش از  كرونري در مطالعه
). علاوه بر گزارش 5شرياني يا حضور حداقل يك رگ اكتاتيك بود (

وجود درگيري كرونري، تعـداد عـروق درگيـر نيـز ثبـت گرديـد. در       
ي بيمار ناقص بود، ويدئوي  زارش آنژيوگرافي در پروندهصورتي كه گ

آنژيوگرافي توسط كارديولوژيست مجرب بار ديگـر بررسـي و نتـايج    
  شد. مورد نياز از آن استخراج مي

ي بيمـاران از جهـت وجـود و عـدم وجـود گـزارش        سپس، پرونده
اكوكارديوگرافي مـورد بررسـي قـرار گرفـت. در صـورتي كـه گـزارش        

ي بيماران موجود بود، اطلاعات مورد نياز از آن  افي در پروندهاكوكارديوگر
ــي ــتخراج م ــتري تحــت    اس ــار در آن بس ــه بيم ــورتي ك ــد. در ص گردي

اكوكارديوگرافي قرار نگرفته بود، پژوهشگر طي تماس تلفني با بيمـار، از  
  ماه قبـل تـا    6نمود تا در صورت انجام آنژيوگرافي در   وي درخواست مي

زمان آنژيوگرافي، نتايج آن را ارايه نمايد. بيماراني كه در ايـن  ماه بعد از  6
ي زماني تحت اكوكارديوگرافي قرار نگرفته بودند، از مطالعـه خـارج    بازه

هاي اكوكارديوگرافي از نظر وجود يا عدم وجـود بيمـاري    شدند. گزارش
اي قلب و شدت آن تحت بررسي قرار گرفت. هر شدت از تنگـي   دريچه

ي آئورت (بـه جـز    ي ميترال، هر شدت از تنگي دريچه دريچه و نارسايي
تنگي دژنراتيو) و همچنين، هر شدت از نارسايي آئورت، تنگي و نارسايي 

كوسـپيد مـوارد مشـمول تعريـف بيمـاري       ي تري متوسط و شديد دريچه
ي پولمـونري بـه دليـل نـادر بـودن       اي قلبي بودند. درگيري دريچه دريچه

  ، از مطالعه حذف گرديد.اختلالات اين دريچه
ي  نسـخه  SPSSافـزار   ها، از نرم براي تجزيه و تحليل آماري داده

22 )version 22, IBM Corporation, Armonk, NY  اسـتفاده (
هـاي   انحـراف معيـار و داده   ±هاي كمي به صورت ميانگين  شد. داده

هـا، از   كيفي به صورت تعداد (درصد) گزارش شدند. براي آنـاليز داده 
و آنـاليز رگرسـيون لوجسـتيك اسـتفاده شـد. در ايـن        2χ ،tهاي  آزمون

نظر گرفتـه شـد. ايـن مطالعـه، توسـط       دار در  معني P > 050/0مطالعه، 
  .ي اخلاق در پژوهش دانشگاه علوم پزشكي اصفهان تأييد گرديد كميته

  
  ها افتهي

قـرار  بيمار با آنژين پايدار كه تحت آنژيوگرافي  1062در اين مطالعه، 
گرفته بودند، بررسي شدند. مشخصات دموگرافيك و باليني افراد مورد 

  آمده است. 1مطالعه در جدول 
  

  . توزيع فراواني جنسيت، ديابت، فشار خون، هايپرليپيدمي و مصرف سيگار در بيماران با و بدون بيماري عروق كرونري1جدول 

 متغيرها
به بيماريغير مبتلا

  عروق كرونري
 تعداد (درصد)

مبتلا به بيماري عروق 
  كرونري

 تعداد (درصد)

ي اطمينان  فاصله
)Confidence interval  يا

CI (95درصد 
 Pمقدار 

 *> 001/0 71/1) 32/1-21/2(448)9/65(232)1/34(مرد  جنسيت
202)0/53(179)0/47(  زن

 *> 001/0 08/2) 55/1-80/2(216)2/73(79)8/26(دارد  ديابت
 435)7/56)435(332)3/43( ندارد

 *> 001/0 57/1) 22/1-02/2(304)4/67(147)6/32(دارد پرفشاري خون
347)8/56(264)2/43( ندارد

 *> 001/0 82/1) 32/1-51/2(164)9/71(64)1/28(دارد هايپرليپيدمي
487)4/58(347)6/41( ندارد

 مصرف سيگار
 *> 001/0 67/1) 23/1-27/2(173)3/70( 73)7/29(دارد
478)6/58(338)4/41( ندارد

  تر است. ي سيگار شايع نشان داد كه بيماري عروق كرونري در مردان، بيماران مبتلا به ديابت، پرفشاري خون، هايپرليپيدمي و افراد مصرف كننده 2χآزمون *
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  ي سينه آنژين پايدار قفسه اي قلبي در بيماران با هاي دريچه . توزيع فراواني ابتلا به بيماري1شكل 

  
و  CADدرصـد) غيـر مبـتلا بـه      7/38نفر ( 411در اين مطالعه، 

بـه صـورت    CADبودنـد و   CADدرصد) مبتلا بـه   3/61نفر ( 651
ــي ــود (  معنــ ــان بــ ــتر از زنــ ــردان بيشــ    :32/1-21/2داري در مــ

Confidence interval   يـاCI 95   ،71/1درصـد  =Odd ratios   يـا
OR ،001/0 < P ،همچنين، بيماران مبتلا به ديابت، پرفشاري خون .(

مبـتلا   CADي سيگار، بيشتر بـه   هايپرليپيدمي و بيماران مصرف كننده
  ).P > 001/0بودند (

هاي اين مطالعه نشان  شود، يافته ديده مي 1طور كه در شكل  همان
خطر كمتري براي ابـتلا   دهد كه بيماران با بيماري عروق كرونري، مي

ــه  ــاري دريچ ــه بيم ــد ( ب ــي دارن ــد،  CI 95: 37/0-62/0اي قلب   درص
48/0  =OR ،001/0 < P 2) (جدول.(  

ي  ي حاضر حكايت از ايـن دارد كـه تنگـي دريچـه     نتايج مطالعه
ميترال به صورت قابل توجهي در افراد دچار بيماري عروق كرونـري،  

نارسـايي ميتـرال بـه طـور      ) و فراوانـي P > 001/0تر اسـت (  خفيف
داري در بين بيماران بـا درگيـري عـروق كرونـري كمتـر اسـت        معني

)001/0 < P  ي آئـورت   ). بر طبق نتايج به دست آمده، تنگـي دريچـه
)001/0  =P) 001/0) و نارسايي آن < P به صورت قابل توجهي در (

  افراد بدون بيماري عروق كرونري بيشتر و شديدتر بود. 
كوسـپيد در بيمـاران مبـتلا بـه      ي تـري  همچنين، نارسايي دريچـه 

). توزيـع  P= 010/0هاي عـروق كرونـري كمتـر ديـده شـد (      بيماري
فراواني ابتلا به بيماري عروق كرونـري در بـين بيمـاران بـا و بـدون      

  آمده است. 3اي در جدول  اختلال دريچه
ــا درگيــري يــك رگ،  0/22در ايــن مطالعــه،    درصــد بيمــاران ب

درصد بيماران با درگيري  3/19درصد بيماران با تنگي دو رگ و  4/8
اي قلبي مبتلا بودند كه با توجه به نتـايج بـه    سه رگ به بيماري دريچه

اي  دست آمده، بيماران با تنگي دو رگ، كمتر مبتلا به بيمـاري دريچـه  
  قلبي بودند.

رگرسيون لوجستيك در جهت بررسي ارتباط بين بيماري عـروق  
اي قلبي استفاده شد و بـا در نظـر    هاي دريچه ونري و انواع بيماريكر

گرفتن متغيرهـاي مخدوشـگر، مشـخص شـد كـه بيمـاران بـا تنگـي         
)، بيماران با P=  012/0) يا نارسايي آن (P=  001/0ي ميترال ( دريچه

) و P=  040/0) يـا نارسـايي آن (  P=  006/0ي آئورت ( تنگي دريچه
)، كمتـر در  P > 001/0كوسـپيد (  ي تـري  ريچـه بيماران با نارسـايي د 
  ).4هاي عروق كرونري بودند (جدول  معرض ابتلا به بيماري

  
  اي قلبي . ارتباط بين بيماري عروق كرونري و بيماري دريچه2جدول 

 اي قلبي غير مبتلا به بيماري دريچه  كل Pمقدار 
 تعداد (درصد)

 اي قلبيبيماري دريچهمبتلا به
  متغير  تعداد (درصد)

  مبتلا به بيماري عروق كرونري 179)7/49( 472) 2/67( 651) 3/61( *> 001/0
  غير مبتلا به بيماري عروق كرونري 181)3/50( 230) 8/32( 411) 7/38(
 كل 360)9/33( 702) 1/66( 1062) 100(

  داري در افراد بدون بيماري عروق كرونري بيشتر است. اي قلبي به طور معني نشان داد كه شيوع بيماري دريچه 2χآزمون *

 اي قلبي به بيماري دريچهمبتلا 
 درصد) 1/44نفر معادل  181(

 اي قلبيغير مبتلا به بيماري دريچه
 درصد) 5/72نفر معادل 472(

 اي قلبي مبتلا به بيماري دريچه
 درصد) 5/27نفر معادل  179(

 اي قلبيغير مبتلا به بيماري دريچه
 درصد) 9/55نفر معادل  230(

نفر)1062(بيماران با آنژين پايدار

 غير مبتلا به بيماري عروق كرونري
 درصد) 7/38نفر معادل  411(

 

آنژيوگرافي

 مبتلا به بيماري عروق كرونري
 درصد) 3/61نفر معادل  651(

 

 اكوكارديوگرافي اكوكارديوگرافي
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  اي هاي دريچه . توزيع فراواني ابتلا به بيماري عروق كرونري در انواع مختلف بيماري3جدول 

 Pمقدار 
  مبتلا به بيماري عروق كرونري

 تعداد (درصد)

 وق كرونريغير مبتلا به بيماري عر
  اي قلبي بيماري دريچه  تعداد (درصد)

  تنگي ميترال ندارد 373)9/36( 639)1/63(  *> 001/0
 خفيف 6)0/60( 4)0/40(
 متوسط 11)6/78( 3)4/21(
 شديد 21)8/80( 5)2/19(

  نارسايي ميترال  ندارد 306) 4/36( 535) 6/63( *002/0
 خفيف 1)0/50( 1)0/50(
 متوسط 72)6/45( 86)4/54(
 شديد 32)5/54( 29)5/47(

  تنگي آئورت ندارد 385)6/37( 639)4/62(  *> 001/0
 خفيف 13)0/65( 7)0/35(
 متوسط 5)6/55( 4)4/44(
  شديد 8) 9/88( 1) 1/11(

  نارسايي آئورت ندارد 335)8/36( 575)2/63( *> 001/0
 خفيف 53)7/45( 63)3/54(
 متوسط 12)2/52( 11)8/47(

 شديد 11)6/84( 2)4/15(
  كوسپيدتنگي تري ندارد 408)6/38( 649)4/61( 165/0

  متوسط 2) 7/66( 1) 3/33( 
  شديد 1) 0/50( 1) 0/50(

  كوسپيد نارسايي تري  ندارد 368) 2/37( 621) 8/62( *> 001/0
 متوسط 40)6/60( 26)4/39(

 شديد 3)9/42( 4)1/57(
  كوسپيد كمتر شايع است. نشان داد بيماري عروق كرونري در افراد با درگيري شديد ميترال، آئورت و نارسايي تري 2χآزمون *

  
  بحث

بيمار با آنـژين پايـدار تحـت     1062شاهدي،  -ي مورد در اين مطالعه
اساس نتايج آنژيوگرافي، به دو گروه مبـتلا و   بررسي قرار گرفتند و بر

هـاي عـروق كرونـري تقسـيم شـدند. آن گـاه،        غير مبتلا بـه بيمـاري  
اي در بين ايـن دو گـروه مقايسـه شـد و حاصـل       هاي دريچه درگيري
اي  ها در اين مطالعه نشان داد كه بين ابتلا بـه بيمـاري دريچـه    بررسي

س وجود داشته است. بـه  قلبي و بيماري عروق كرونري ارتباط معكو
هاي عروق كرونري بودنـد،   عبارت ديگر، بيماراني كه مبتلا به بيماري

  اي قلبي بودند. هاي دريچه كمتر از ديگران مبتلا به بيماري
در اين مطالعه، مـردان و مبتلايـان بـه ديابـت، پرفشـاري خـون،       

 ي سيگار بيشـتر مبـتلا بـه بيمـاري     هايپرليپيدمي و افراد مصرف كننده
ابتلا عروق كرونري بودند. مطالعات ديگر نيز نشان داده است كه خطر 

درصـد و در   50به بيماري عروق كرونري در طـول زنـدگي در مـردان    
). مطالعات بسياري وجود دارد كه عوامـل  6درصد بوده است ( 33زنان 

خطر بيماري عروق كرونري را بررسي و بيـان كـرده اسـت كـه جـنس      

ابتلا به ديابت، پرفشاري خون و اختلال پروفايـل  مذكر، مصرف سيگار، 
  ).7- 8چربي، از عوامل خطر ابتلا به بيماري عروق كرونري است (

بيشتر مطالعاتي كه در گذشته انجام شده اسـت، شـيوع ابـتلا بـه     
اي  هاي عروق كرونري را در بيماران مبتلا به اختلالات دريچـه  بيماري

هـاي   ي بررسي شيوع درگيري بررسي كرده است و مطالعات در زمينه
هاي عروق كرونري محدود است. يك  اي در بيماران با درگيري دريچه

اي قلبـي فـوت كـرده     مطالعه، بيماراني را كه به دنبال بيمـاري دريچـه  
بودند، بررسي و بيان نموده است كه شيوع بيماري عروق كرونري در 

  ). 9درصد بوده است ( 13اين افراد، 
ق كرونري در بيماراني كه تحت عمل جراحي شيوع بيماري عرو

درصـد   20-40اند، در كشورهاي پيشـرفته   تعويض دريچه قرار گرفته
ي آئـورت كـه تحـت     ). در بيماران با درگيري دريچـه 10بوده است (

درصد  40اند، شيوع بيماري عروق كرونري حدود  جراحي قرار گرفته
  ي ميتـرال   يچـه بوده است و ايـن شـيوع، در بيمـاران بـا درگيـري در     

  ). 11-12درصد بوده است ( 33
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 ي قلبي ا جهت بررسي ارتباط بين بيماري عروق كرونري و ابتلا به بيماري دريچه . آناليز رگرسيون لوجستيك4جدول 

  بيماري درصدCI(95ياConfidence intervalي اطمينان (فاصله  )ORيا  Odd ratioنسبت شانس ( Pمقدار 
  تنگي ميترال  خفيف 100/0- 380/1 389/0 *> 001/0

  متوسط 044/0- 570/0 159/0
  شديد 054/0- 390/0 146/0

 نارسايي ميترال  خفيف 036/0- 170/9 570/0 *040/0
  متوسط 485/0- 963/0 683/0
  شديد 300/0- 882/0 515/0

 تنگي آئورت  خفيف 128/0- 820/0 324/0 *006/0
  متوسط 129/0- 806/1 482/0
  شديد 009/0- 604/0 075/0

نارسايي   خفيف 469/0- 022/1 693/0 *012/0
  متوسط 233/0- 220/1 534/0 آئورت

  شديد 007/0- 412/0 053/0
تنگي   متوسط 028/0- 470/3 314/0 600/0

  شديد 039/0-070/10 629/0 كوسپيد تري
نارسايي   متوسط 231/0- 642/0 385/0 *001/0

  شديد 176/0- 550/3 790/0 كوسپيد تري
  

اي  بيمار مبتلا به بيماري دريچه 144گروهي بر روي  ي هم مطالعه
اي كـه تحـت    درصـد بيمـاران در دوره   25قلبي نشان داده اسـت كـه   

ايـن  انـد.   اند، به بيماري عروق كرونري مبتلا شده گيري قرار گرفته پي
مطالعه، گزارش كرده است كه بروز بيماري عروق كرونري در بيماران 

درصـد بـوده    9-41اي قلبي اكتسابي، بـين   هاي دريچه مبتلا به بيماري
درصـد   37ي آئـورت   است و اين بروز در بيماران دچار تنگي دريچه

ي اخيـر در بيمـاران    در مطالعـه  CADشيوع  ).3، 13-14بوده است (
اي قلبي به طور تقريبي مشابه بـا مطالعـات    هاي دريچه ريمبتلا به بيما

هاي  ديگر بوده است؛ با اين كه روش اجراي مطالعات مختلف، تفاوت
بسياري داشته است. بيشتر مطالعات بيماراني را بررسي كرده است كه 

اي قلبـي و كانديـداي جراحـي تعـويض      هاي دريچـه  مبتلا به بيماري
در مطالعـات   CADتر بـودن شـيوع    پاييناند. شايد علت  دريچه بوده

اي در اين افراد بوده باشد كه اغلب  قبلي، شديدتر بودن بيماري دريچه
انـد و ابـتلا بـه     قبل از عمل جراحي تحـت آنژيـوگرافي قـرار گرفتـه    

  ).13-14ها بررسي شده است ( هاي عروق كرونري در آن بيماري
همچنين، در اين مطالعه بيماران با تنگي دو رگ كرونري، شـيوع  

اي كـه   انـد. در مطالعـه   اي قلبي را نشـان داده  كمتري از بيماري دريچه
ي ميتـرال را بررسـي كـرده     بيمار تحت جراحي تعويض دريچـه  419

درصد بيماران،  28و  8، 9درصد بوده است و  CAD 48است، شيوع 
انـد و   دو رگ و سه رگ كرونـري داشـته  به ترتيب درگيري يك رگ، 

هـاي   بيماران بـا درگيـري دو رگ كرونـري، كمتـرين شـيوع بيمـاري      
  ). 2اند ( اي قلبي را نشان داده دريچه

توان به اين موضوع اشاره كـرد كـه    از نقاط قوت اين مطالعه، مي
انـد؛ در حـالي كـه در مطالعـات      بيمار تحت بررسي قرار گرفته 1062

تري گزارش شده است. يكي ديگر  هاي بسيار پايين هديگر، حجم نمون
از نقاط قوت اين مطالعه، كه اين مطالعه را از سـاير مطالعـات مشـابه    

سازد، اين است كه بيماران مبـتلا و غيـر مبـتلا بـه بيمـاري       متمايز مي
اي قلبـي   هاي دريچه عروق كرونري از نظر ابتلا و عدم ابتلا به بيماري

اند كه در ساير مطالعات، ايـن رونـد در نظـر     هتحت بررسي قرار گرفت
ي ديگر تفاوت اين مطالعه، بررسي ارتباط بين  گرفته نشده است. جنبه

CAD اي بوده است كه در مطالعـات   و شدت درگيري بيماري دريچه
ديگر به آن پرداخته نشده است. مشابه با ديگر مطالعات، ايـن مطالعـه   

شـاهدي   -ي مـورد  ه يك مطالعههايي داشت. اين مطالع نيز محدوديت
اي  هـاي دريچـه   و بيمـاري  CADبود و براي بررسي بهتر ارتباط بين 

گروهــي در آينــده  قلبــي، لازم اســت در جهــت انجــام مطالعــات هــم
اي در افراد مبـتلا و   هاي دريچه ريزي شود تا ارتباط بين بيماري برنامه

  د.غير مبتلا به بيماري عروق كرونري تحت بررسي قرار گير
اي قلبي، كمتـر   ي نهايي اين كه بيماران دچار بيماري دريچه نتيجه

هاي عروق كرونري هستند و بيماران مبـتلا بـه    مستعد ابتلا به بيماري
اي  هـاي دريچـه   تري از بيمـاري  بيماري عروق كرونري، موارد خفيف

  .دهند قلبي را از خود نشان مي
  

  تشكر و قدرداني
ي دكتري تخصصي قلب و عـروق   ي دوره نامه اين مقاله، حاصل پايان
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در دانشگاه علوم پزشكي اصفهان  395618ي طرح پژوهشي  به شماره
باشد. منابع مالي و اعتباري طـرح توسـط معاونـت پژوهشـي ايـن       مي

ي افراد شركت كننده در اين مطالعـه   دانشگاه تأمين شده است. از كليه
 .گردد تشكر و قدرداني مي
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The Relationship of Coronary Heart Disease and Valvular Heart Disease in 

Patients with Stable Angina  
 

Zahra Alizadeh1, Faezeh Farhang1, Nizal Sarrafzadegan2, Ali Pourmoghaddas3 
 
Abstract 
Background: Valvular heart disease as a public health problem in developing countries. Studies reported a 
lower incidence of coronary artery disease (CAD) among patients with valvular heart disease. The relationship 
of valvular heart disease and coronary artery disease is still unknown. The aim of this study was to evaluate the 
association between valvular heart disease and coronary artery disease in patients with stable angina.  

Methods: This was a case-control study on 1062 patients with stable angina undergone angiography for certain 
elective indication in Shahid Chamran hospital, Isfahan University of Medical Sciences (IUMS), Iran, from 
September 2011 to September 2016. Besides, the echocardiography was evaluated within 6 months before and 6 
months after the coronary angiography. Then relationship between coronary artery disease and having valvular 
heart disease was assessed. 

Findings: In this study, 1062 patients with mean age of 61.67 ± 11.38 years were evaluated that 64% of them 
were men. About 61.3% had coronary artery disease and 33.9% had valvular heart disease. Patients with 
coronary artery disease were at lower risk for experiencing valvular heart disease. Patients with mitral stenosis or 
mitral regurgitation, aortic stenosis or regurgitation, and those with tricuspid valve regurgitation were less likely 
to have coronary artery disease. 22.0% of patients with coronary artery disease had one vessel involvement. In 
addition, patients with two vessels involvement had less valvular heart disease than patients with one or three 
vessels involvement. 

Conclusion: Patients with coronary artery disease were less likely to develop heart valve disease. Patients with 
coronary artery disease showed milder valvular heart disease. 

Keywords: Coronary artery disease, Valvular heart disease, Stable angina 
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ي پيامدهاي باليني اعمال جراحي ترميم كواركتاسيون آئورت در بيماران بستري شده در  بررسي و مقايسه

  1390-94هاي  در سالاصفهان بيمارستان شهيد چمران 
  

  3معصومي ، غلامرضا2زاده اميرحسين نائب، 1مجتبي منصوري
  
  

  چكيده
باشد كه شناخت  كواركتاسيون آئورت، بيماري شايعي است كه پيامدهايي جدي از جمله مرگ و مير را به همراه دارد. درمان قطعي آن، ترميم جراحي مي مقدمه:

بررسي پيامدهاي باليني اعمال جراحي ترميم كواركتاسيون آئورت در ي حاضر، با هدف  شود. از اين رو، مطالعه پيامدهاي حاصل آن، سبب كاهش عوارض جراحي مي
  .سال انجام شد 4طي 

تحت جراحي ترميمي كواركتاسيون آئورت قرار گرفته  اصفهان چمران شهيد بيمارستان در 1390- 94هاي  بيمار كه طي سال 132ي حاضر بر روي  مطالعه ها: روش
 ANOVAو  2χ ،tهاي  آوري شد. از آزمون ي بيماران و نيز طي تماس تلفني با بيماران جمع بودند، انجام شد. اطلاعات لازم نظير نوع جراحي و عوارض آن، از پرونده

 .ها استفاده شد ي داده جهت مقايسه

درصد)، فشار خون متناقض در  8/0نفر ( 1درصد)، اندوكارديت در  5/1نفر ( 2درصد)، شيلوتوراكس در  3/2نفر ( 3ريزي در  درصد)، خون 9/12نفر ( 17عود در  ها: يافته
داري بيشتر از بيماران با سن  عنيدرصد) به صورت م 0/20سال ( 20درصد) رخ داد. تنها عود در بيماران با سن بيشتر از  0/3نفر ( 4درصد) و مرگ در  2/15نفر ( 20

ها بود و كمترين عود در بيماران با فلپ  درصد) بيشتر از ديگر گروه 2/19). همچنين، عود در بيماران با پچ مصنوعي (P=  009/0درصد) بود ( 8/4سال ( 20كمتر از 
 .داري با سن، جنس و نوع ترميم جراحي يافت نشد ي معني رابطه )، اما در رابطه با عوارض ديگر،P=  028/0كلاوين (صفر درصد) ديده شد ( شريان ساب

طبق نتايج حاصل شده، عوارض درمان جراحي بالا و اين عوارض در بيماران با سن بالا بيشتر بوده است. همچنين، مشخص شد روش فلپ شريان  گيري: نتيجه
  .كلاوين كمترين عوارض را به همراه دارد ساب

  جراحي فلپ ،كلاوين ، شريان سابدرمانكواركتاسيون آئورت، پيامدهاي  واژگان كليدي:

  
ي پيامدهاي باليني اعمال جراحي ترميم كواركتاسيون آئورت در  بررسي و مقايسه .زاده اميرحسين، معصومي غلامرضا منصوري مجتبي، نائب ارجاع:

  947-953): 441( 35؛ 1396مجله دانشكده پزشكي اصفهان . 1390-94هاي  در سال اصفهان بيماران بستري شده در بيمارستان شهيد چمران

  
  مقدمه

بـا   تـوأم  آئـورت  پروگزيمـال  ي آئورت، به تنگي ناحيـه  كواركتاسيون
 و بيشـتر  سيسـتولي  اخـتلاف فشـار   و سيسـتميك  فشار خون افزايش

 اطـلاق  تحتـاني  و هـاي فوقـاني   انـدام  بـين  جيوه متر ميلي 20مساوي 
 نواقص فراواني ششم ي رتبه درصد در 5-8فراواني  با ) كه1شود ( مي

  ).2دارد ( قرار قلبي مادرزادي
كواركتاسيون آئورت، موجـب انسـداد جريـان خـون سـرخرگي      

شود كه ممكن است در هر قسمتي از آئورت ايجاد شود، اما اغلب  مي
كلاويـن چـپ اتفـاق     شـريان سـاب   اوقات، تنگي پس از جـدا شـدن  

افتد. از اين رو، ميزان جريان خون انـدام تحتـاني و پاهـا و فشـار      مي
يابد. در عوض، ميزان جريان و فشار خون  ها كاهش مي خون اين اندام

يابد. بنابراين، براي مقابله با اين فشار،  هاي فوقاني افزايش مي در اندام
). كواركتاسـيون آئـورت،   3-4قلب بايد با تـوان بيشـتري كـار كنـد (    

گردد؛ چرا كـه تنگـي در هـر قسـمت      بيماري خطرناكي محسوب مي
اي همچـون   تواند در بلنـد مـدت سـبب عـوارض كشـنده      آئورت مي

). بيماراني كـه درمـان نشـوند،    5نارسايي قلبي و پارگي آئورت شود (
  ). 6سالگي برسند ( 50بعيد است كه به سن 

 اصــلاح در ضــرورت صصــانبــا وجــود توافــق نظــر كامــل متخ

 مقاله پژوهشي
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 روش درمـاني، در  نـوين  هـاي  روش به دليل گسـترش  كواركتاسيون،
 مـوارد  درمان در نظر اختلاف اين دارد كه وجود نظر اصلاح، اختلاف

 و اوليـه  موفـق  درمان از پس برگشت بيماري يعني كواركتاسيون، عود
اسـت   تر گسترده اوليه، موفق عدم درمان يعني مانده باقي كواركتاسيون

). كواركتاسيون آئورت، با عمل جراحي يـه روش سـوندگذاري بـا    7(
شود، اما انتخاب روش مناسب ممكـن اسـت پيچيـده     بالون درمان مي

  ).8باشد (
اگر علايم بيماري به درمان دارويي جواب ندهد، جراحي به طور 

شـود   ، مشخص كننده است. البتـه تـلاش مـي   ي موارد تقريبي در همه
  حـدي كـه نـوزاد رشـد كنـد (بـراي مثـال تـا سـن           زمان جراحي تـا 

سالگي) به تأخير بيفتد. در طي عمل جراحي، قسمت تنـگ شـده    10
شود. در مواردي كـه   برداشته و دو انتهاي آئورت به هم آناستوموز مي

 ي طول تنگي زياد باشد، از آنژيوپلاستي بـا عـروق مصـنوعي (وصـله    
شود. گاهي  ز استفاده ميجهت آناستومو Tube graftداكرون) و يا از 

اوقات شكاف بين دو انتها با يك فلپ از بافت عروقي نزديك (اغلب 
ي اوليـه   شـود. مداخلـه   كلاوين چپ) به هم وصل مـي  از شريان ساب

سالگي) ممكن است ميزان اميد به زندگي را اصـلاح   10(قبل از سن 
  ).5، 8شوند ( درصد بيماران، به طور موفق درمان مي 70كند و 

 اسـتنت داخـل   اولـين  و 1970سـال   در آنژيوپلاستي بالون اولين
 در درمان اخير هاي سال طول در كه شد تجربه 1981سال  در عروقي

 يـك  ايجـاد  بـا  ). اسـتنت، 9انـد (  شـده  پذيرفتـه  آئورت كواركتاسيون
 احتمـال  ايـن كـه   ضـمن  ،هـد  مـي  كـاهش  را عـود  حمايتي، ي ديواره

 بـه  نسـبت  نيز را ديررس آنوريسم ايجاد و آئورت ي جداره ديسكشن
 بيشـتري  مقـدار  بـه  آنژيوپلاسـتي  بـالون  و اصلاح جراحـي  دو روش

 و آئورتي تكنيكي، شامل عوارض استنت عوارض .)10-11كاهد ( مي
 ).12است ( محيطي

آگهي بيماران پس از جراحي به طور معمول خوب است، اما  پيش
قبل از هـر عمـل   گيري پزشكي طولاني مدت لازم است و بيماران  پي

پزشكي و جراحـي، بـراي كـاهش خطـر آنـدوكارديت نيازمنـد        دندان
 روش از نظـر  ). صـرف 13بيوتيك پروفيلاكتيك هستند ( دريافت آنتي

 آن عـوارض  و درصـد  10تـا   ناشي از جراحـي  جراحي، مرگ و مير
ــامل ــزايش ش ــون،  اف ــار خ ــاقض فش ــاب ايســكمي متن ــاعي، طن  نخ

تشكيل آنوريسم ديررس بعد از  ).6باشند ( عفونت مي شيلوتوراكس و
هر نوع جراحي ترميم كواركتاسيون آئورت گزارش شده است؛ پارگي 

درصد از موارد مرگ و مير پس  7ها، مسؤول حدود  اين قبيل آنوريسم
). تشكيل آنوريسم ديررس به طـور منحصـر بـه    14از جراحي است (

سـال   10-20دنبال پچ داكرون شايع است؛ تكنيكي كه به طور شـايع  
). تشـكيل  15شد ( درصد از موارد به كار گرفته مي 10پيش در بالاي 

آنوريسم ديررس در آئورت صعودي، پروگزيمـال بـه سـايت تـرميم     

  ).16جراحي نيز به عنوان يك عارضه ذكر شده است (
بنابراين، با توجه به شيوع بالاي كواركتاسيون آئورت و از طرفـي  

هاي جراحي ترميمي بـا وجـود    روشاختلاف نظرهاي موجود بر سر 
اي اجمـالي كـه    ضرورت در درمان اين بيماري و نيـز فقـدان مطالعـه   

هاي جراحي ترميم كواركتاسيون  گيري واحد بر سر روش داراي نتيجه
نگـر،   گذشـته اي  حاضـر در قالـب مطالعـه    ي طي مطالعه باشد، آئورت

رستان قلـب  پيامدهاي باليني در بيماران تحت جراحي ترميمي در بيما
بررسـي و نتـايج بـر     1390-94هـاي   شهيد چمران اصـفهان در سـال  

بنـدي   حسب روش عمل با يكديگر مقايسه شـد تـا بتـوان بـه جمـع     
  .مناسبي براي بهترين روش ترميم جراحي رسيد

  
  ها روش

نگر بود. بيماران مـورد   تحليلي، از نوع گذشته -توصيفي ي اين مطالعه
بيماران مبتلا به كواركتاسيون آئورت بود كه طي  ي مطالعه، شامل كليه

در بيمارستان شـهيد چمـران اصـفهان تحـت      1390-94زماني  ي بازه
جراحي ترميمي قرار گرفته بودند. معيارهاي ورود بـه مطالعـه، شـامل    

 گفتـه  زماني پـيش  ي بيماران مبتلا به كواركتاسيون آئورت بود طي بازه
ي  ترميمي قـرار گرفتنـد و پرنـده   در بيمارستان چمران تحت جراحي 

در دسترس بود. معيارهاي خروج از مطالعه، شـامل عـدم وجـود    آنان 
اطلاعات كافي در پرونده و عدم امكان دسترسي به بيمار يـا خـانواده   

 ي در ارايـه  ي وي جهت رفع نواقص و عدم همكاري بيمار يا خانواده
  اطلاعات بود.

ي  ي مطالعـه بـه شـيوه   مـورد نيـاز بـرا    ي آوري حجم نمونه جمع
سرشماري انجام گرفت؛ بدين صورت كه با مراجعه به واحد مـدارك  

 1390-94 هـاي  پزشكي بيمارستان چمران، تمامي بيماراني كه در سال
تحت جراحي ترميم كواركتاسيون آئورت قرار گرفته بودند و شـرايط  

فر ن 132ورود به مطالعه را داشتند، وارد مطالعه شدند كه در مجموع، 
  . )1(شكل  شد را شامل مي

پژوهشـگر بـه واحـد     ي پس از تأييد و تصويب طرح، با مراجعه
مدارك پزشكي بيمارستان چمران، در ابتدا ليسـت بيمـاران مبـتلا بـه     

در ايـن مركـز تحـت     1390-94 هاي كواركتاسيون آئورت كه در سال
عمل قرار گرفته بودند، تهيه گرديد. سـپس از طريـق ايـن ليسـت، بـا      

ي بيمـار در   ي بستري جهت جراحي هر بيمار، پرونـده  بررسي پرونده
ي بيمار در درمانگاه پزشك  درمانگاه پزشك معالج جراح قلب، پرونده

ط ايشـان  گيري بعد از عمل توس معالج داخلي قلب (در صورتي كه پي
بيمـاران و يـا در صـورت لـزوم      ي انجام شده بود)، تماس با خـانواده 

فراخوان بيمار بـه درمانگـاه بيمارسـتان جهـت انجـام معاينـات لازم،       
اطلاعات لازم شامل عود بيماري، عفونت، بروز متناقض فشار خـون،  

نخاعي، بروز شيلوتوراكس و مرگ و مير بررسي  طناب بروز ايسكمي
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بـا مشخصـات دموگرافيـك، نـوع عمـل جراحـي (پـچ        شد و همـراه  
كلاوين و آناستوموز انتها به انتها) در فـرم   مصنوعي، فلپ شريان ساب

آوري اطلاعات ثبت و در نهايت، ميزان بروز و شيوع پيامـدهاي   جمع
  باليني بر حسب روش جراحي تعيين شد.

  

  
  مطالعه فلوچارت. 1 شكل

  
  ها افتهي

بيماري كه كانديداي جراحي كواركتاسيون آئورت بودنـد   132از ميان 
نفـر   39درصد) مـرد و   5/70نفر ( 93و وارد اين مطالعه شدند، تعداد 

  درصد) زن بودند. ميانگين سـن افـراد مـورد مطالعـه برابـر بـا        5/29(
ي حاضـر نشـان    سال) بود. نتايج مطالعـه  2-32سال ( 18/17 ± 19/7

درصد) مبتلا به كواركتاسيون آئـورت محـدود    0/78نفر ( 103داد كه 

)Discrete درصد) مبتلا بـه كواركتاسـيون آئـورت     0/22نفر ( 29) و
ي حاضر نشان داد كه  ) بودند. نتايج مطالعهLong segmentطولاني (
نفـر   78حـت جراحـي قـرار گرفتـه بودنـد،      بيماري كه ت 132از ميان 

درصــد) تحــت  28نفــر ( 37درصــد) تحــت پــچ مصــنوعي،  1/59(
درصد) تحت فلپ  9/12نفر ( 17آناستوموز انتها به انتها و در نهايت، 

  كلاوين قرار گرفتند. شريان ساب
  در بررسي عوارض به وجود آمـده، مشـخص شـد كـه عـود در      

درصــد)،  3/2نفــر ( 3ريــزي در  درصــد)، خــون  9/12نفــر ( 17
  نفـــر  1درصـــد)، انـــدوكارديت در  5/1نفـــر ( 2شـــيلوتوراكس در 

درصـد) و در   2/15نفـر (  20درصد)، فشار خـون متنـاقض در    8/0(
هاي به عمل  درصد) رخ داد، اما در بررسي 0/3نفر ( 4نهايت مرگ در 

  آمده، موردي از ايسكمي نخاع ديده نشد.
بيماران، مشخص شد كـه  در بررسي بروز عوارض بر اساس سن 

درصد) به صورت  0/20سال ( 20تنها عود در بيماران با سن بيشتر از 
درصد) بـود   8/4سال ( 20داري بيشتر از بيماران با سن كمتر از  معني

)009/0  =Pي  بندي سـني رابطـه   ). در رابطه با عوارض ديگر، با گروه
ين، در ). همچن ـ1) (جـدول  P < 050/0داري به دسـت نيامـد (   معني

بررسي بروز عوارض با جنس بيماران مشخص شد كه هـيچ كـدام از   
داري نداشـت   عوارض در هيچ گروه جنسي با ديگري تفـاوت معنـي  

)050/0 > P 2) (جدول.(  
در بررسي بروز عوارض بر اساس نوع ترميم جراحـي مشـخص   

هـاي ديگـر    شد كه عود در بيماران تحت پچ مصنوعي بيشتر از گـروه 
و كمترين عود (صـفر درصـد) در بيمـاران تحـت      بود درصد) 2/19(

)، امـا در رابطـه بـا    P=  028/0كلاوين ديـده شـد (   فلپ شريان ساب
داري به دست نيامد  ي معني عوارض ديگر با نوع روش جراحي رابطه

)050/0 > P      همچنين، مشخص شـد كـه هـيچ گونـه عوارضـي در .(
كلاوين ديده نشد، اما تنها فشار خـون   بيماران تحت فلپ شريان ساب

هاي ديگر بالاتر بود  متناقض در اين گروه ديده شد كه نسبت به گروه
  .)3) (جدول P=  479/0دار نبود ( و اين تفاوت از لحاظ آماري معني

  
 . فراواني بروز عوارض بر اساس سن بيماران1جدول 

  گروه سني
 عوارض

 Pمقدار  %)95(با حدود اطمينان  OR سال20بيشتر از سال20كمتر از

 009/0 91/4)34/1- 03/18( 14)0/20( 3)8/4( عود

  632/0 79/1)15/0- 28/20( 2)9/2( 1)6/1( ريزيخون
 130/0 -  0)0( 2)2/3( شيلوتوراكس

 345/0 -  1)4/1( 0)0( عفونت

 244/0 79/1)66/0–88/4( 13)6/18( 7)3/11( فشار خون متناقض

 108/0 28/0)02/0–81/2( 1)4/1( 3)8/4( مرگ و مير

OD: Odd ratio 

 بيمار) 155واجد شرايط ورود (

 بيمار) 18(ه پروندافراد خارج شده در بررسي 
عدم وجود اطلاعات مشخص براي دسترسي .1

 بيمار) 11بيمار (
 بيمار) 7اي اساسي (عدم وجود اطلاعات پرونده.2

 بيمار) 132بيماران مورد آناليز (
خروج از مطالعه (صفر بيمار)

 بيمار)132بيماران وارد شده در آناليز (

 بيمار)137افراد بررسي شده به صورت تلفني (

 بيمار) 5افراد خارج شده در بررسي به صورت تلفني (
 بيمار) 4عدم همكاري و پاسخگويي (.1
 بيمار) 1عدم داشتن اطلاعات دقيق (.2
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  . فراواني بروز عوارض بر اساس جنس بيماران2جدول 
  گروه جنسي

 عوارض

 Pمقدار  %)95(با حدود اطمينان  OR زن مرد

 990/0 99/0) 32/0–03/3( 5) 8/12( 12) 9/12( عود

 257/0 -  0) 0( 3) 2/3( ريزي خون

 356/0 -  0) 0( 2) 2/2( شيلوتوراكس

 516/0 -  0) 0( 1) 1/1( عفونت

 100/0 23/2) 84/0–93/5( 9) 1/23( 11) 8/11( فشار خون متناقض

 840/0 78/0) 08/0–83/7( 1) 6/2( 3) 2/3( مرگ و مير

OD: Odd ratio 
  

  بحث
ي حاضر نشان داد كه عوارض به دنبال جراحي ترميمـي   نتايج مطالعه

  نفـر   17اي كـه عـود در    باشـد؛ بـه گونـه    كواركتاسيون آئورت بالا مي
  درصـد)، شـيلوتوراكس در    3/2نفر ( 3ريزي در  درصد)، خون 9/12(
درصد)، فشـار خـون    8/0نفر ( 1درصد)، اندوكارديت در  5/1نفر ( 2

درصـد) رخ   0/3نفر ( 4درصد) و مرگ در  2/15نفر ( 20متناقض در 
شود  داد. از طرفي، مشخص شد كه سن بالا، سبب بروز بيشتر عود مي

هاي جراحـي ترميمـي، روش فلـپ شـريان      و همچنين، در بين روش
  باشد. كلاوين، بهترين روش با كمترين عوارض و عود مي ساب

پور دهكي و همكاران با بررسـي نتـايج تـرميم     ي غلام در مطالعه
كلاوين چـپ   جراحي كواركتاسيون آئورت با روش فلپ شريان ساب

هاي ترميم جراحي انجام شده  ها، مشخص شد كه روش و ساير روش
  ترتيب شيوع عبارت از ترميم بـا پـچ گـورتكس و يـا داكـرون در       به

  بيمــار  39درصــد)، آناســتوموز انتهــا بــه انتهــا در  0/59بيمــار ( 111
بيمـار   31كلاوين چپ در  درصد) و ترميم با فلپ شريان ساب 7/20(
نفر  19گيري بيماران، مشخص شد كه در  درصد) بودند. در پي 0/16(

، عود كوآركتاسـيون بـا آنژيـوگرافي بـه اثبـات      درصد) 0/10ها ( از آن
ــين روش ــيد. در ب ــود    رس ــترين ع ــده، بيش ــام ش ــي انج ــاي ترميم ه

ــا پــچ  درصــد بــود. در روش  7/12كواركتاســيون، در روش تــرميم ب
درصد بود و كمتـرين عـود،    3/10آناستوموز انتها به انتها، ميزان عود، 
) ديـده  2/3دكلاوين چـپ (درص ـ  در روش ترميم با فلپ شريان ساب

كلاويـن، ايسـكمي حـاد يـا      شد. ضمن اين كه در روش فلـپ سـاب  
گانگرن دست چپ وجود نداشت و همچنين، در ايـن روش اخـتلال   

گيري در هيچ بيماري مشـاهده   عملكرد دست چپ در طول مدت پي
درصـد) نسـبت بـه     0/30هـاي طـولاني (   نشد. ميزان عـود در تنگـي  

اي بيشـتر بـود.    قابل ملاحظـه  درصد) به طور 4/7هاي محدود ( تنگي
درصـد)،   4سـال (  1همچنين، ميزان عود در بيماران با سـن كمتـر از   

ــالاتر از  ــر از ســنين ب ــالاتر از  15ســال ( 1كمت   ســال  5درصــد) و ب
). نتايج اين مطالعه در خصوص فراواني اسـتفاده  17درصد) بود ( 10(

 هاي مختلف جراحي، بـروز عـود بـر اسـاس سـن و تـرميم       از روش
  باشد. ي حاضر مي هاي مطالعه جراحي، همسو با يافته

ي جهانگيري و همكاران، ميزان كلي مرگ و ميـر در پـي    در مطالعه
درصد و عود كلي برابر بـا   3ترميم جراحي كواركتاسيون آئورت برابر با 

درصد بود. در اين مطالعه، مشخص شد كـه تنهـا متغيـري كـه سـبب       6
باشـد   پوپلازي قوس پايدار و وزن كم ميشود، هي افزايش مرگ و مير مي

  ).  18شود ( و تنها هيپوپلازي قوس پايدار، سبب افزايش عود مي
  

  . فراواني بروز عوارض بر اساس نوع ترميم جراحي3جدول 
  نوع ترميم جراحي

 عوارض

  P مقدار كلاوين فلپ شريان ساب آناستوموز انتها به انتها پچ مصنوعي

 028/0 0) 0( 5) 4/5( 15) 2/19( عود

 305/0 0) 0( 2) 4/5( 1) 3/1( ريزي خون

 726/0 0) 0( 1) 7/2( 1) 3/1( شيلوتوراكس

 706/0 0) 0( 0) 0( 1) 3/1( عفونت

 479/0 4) 5/23( 4) 8/10( 12) 4/15( فشار خون متناقض

 697/0 0) 0( 1) 7/2( 3) 8/3( مرگ و مير
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نتايج اين مطالعه در خصوص فراواني بروز مرگ و مير، همسو با 
باشد، اما ميزان عود در ايـن مطالعـه، بـه     ي حاضر مي هاي مطالعه يافته

ي حاضر بود كه علت اين تفاوت، ممكن است  مراتب كمتر از مطالعه
ي حاضر، هـر   مطالعهناشي از تفاوت در نوع مطالعه باشد؛ چرا كه در 

گفته،  ي پيش سه روش جراحي مورد مطالعه قرار گرفت، اما در مطالعه
كلاوين استفاده شده بـود كـه ايـن امـر، سـبب       تنها فلپ شريان ساب

ي حاضر نيز هيچ  كاهش ميزان عود در بيماران شد؛ چرا كه در مطالعه
هـاي ديگـر رخ نـداده بـود. از      عودي در اين روش نسـبت بـه روش  

ي  ي حاضـر و مطالعـه   في، از علل ديگر تفـاوت در نتـايج مطالعـه   طر
)، ممكن است ناشـي از تفـاوت در حجـم    18جهانگيري و همكاران (

هـاي دموگرافيـك مـورد     ي مورد بررسي و تفاوت در شـاخص  نمونه
  مطالعه (سن و جنس) باشد.

و همكاران، بيشترين روش جراحـي   Gunnarssonي  در مطالعه
صلاح كواركتاسيون آئورت روش آناسـتوموز انتهـا   انجام شده جهت ا

درصد تحت جراحي فلـپ   42/18درصد) و تنها  57/81به انتها بود (
كلاوين قرار گرفتند. در اين مطالعه، مشخص شد كه فشار  شريان ساب

باشـند و   خون بالا و نارسايي قلبي، از عوارض مهم بعد از جراحي مي
ديـده شـد. در ايـن مطالعـه،      درصد عود كواركتاسيون آئـورت  18در 

ي حاضر ديده نشد و همچنين،  عوارض ديگر به دست آمده در مطالعه
مرگ و مير در اين مطالعه رخ نداد و در انتها، در اين مطالعه مشخص 

  ).19باشد ( كلاوين مي شد كه روش ارجح، روش فلپ شريان ساب
هاي جراحي همسـو   نتايج اين مطالعه در خصوص فراواني روش

باشد، اما از لحـاظ بـروز عـوارض بـه      ي حاضر مي هاي مطالعه يافته با
ي حاضر است كـه علـت آن، ممكـن     طور كامل مخالف نتايج مطالعه

ي مورد بررسي باشـد؛ چـرا كـه     است ناشي از تفاوت در حجم نمونه
گفتـه   ي پـيش  برابر بيشتر از مطالعه 4ي حاضر، حدود  ي مطالعه نمونه

گفته، تنها كودكان مورد مطالعـه قـرار    ي پيش عهبود. از طرفي، در مطال
ي حاضـر   گرفته بودند و همچنين، روش ترميم با پـچ كـه در مطالعـه   
  داراي بيشترين عوارض بود، مورد مطالعه قرار نگرفته بود.

و همكـاران انجـام شـد،     Oliveiraي ديگري كه توسـط   در مطالعه
تـرميم جراحـي   مشاهده گرديد كه شيوع مرگ و مير در كودكـان تحـت   

ي  برابر بيشتر از مطالعه 2درصد و حدود  7/6كواركتاسيون آئورت، برابر با 
باشد و در اين مطالعـه، عـوارض ديگـري مـورد مطالعـه قـرار        حاضر مي
). علت بالاتر بودن شيوع مرگ و مير در اين مطالعـه، ممكـن   20نگرفت (

  باشد.هاي جراحي مورد استفاده  است ناشي از تفاوت در نوع روش
درصد بيماران تحت  3/45و همكاران،  Cobanogluي  در مطالعه

آناستوموز انتها به انتها قرار گرفته بودند و ساير بيماران، تحـت فلـپ   
  كلاويـن چـپ قـرار گرفتنـد. در ايـن مطالعـه، عـود در         شريان سـاب 

درصد بيماران رخ داد كه بيشتر در بيمـاران تحـت آناسـتوموز     46/10
انتها روي داد. همچنين، در اين مطالعـه هـيچ گونـه عـوارض     انتها به 

). علت اين تفـاوت ممكـن   21ديگري از جمله مرگ و مير رخ نداد (
هاي ترميم جراحي باشـد و از   است ناشي از تفاوت در فراواني روش

  گفته بر روي اطفال انجام شده بود. ي پيش طرفي، مطالعه
عوارض و مرگ و  كه گفت توان مي مطالعه، اين نتايج به توجه با

باشـد و ايـن    مير در بيماران تحت ترميم كوراكتاسيون آئورت، بالا مي
عوارض، در بيماران با سن بالا بيشتر است، اما از طرفي، مشخص شد 

داراي كمترين عوارض و  كلاوين فلپ شريان سابكه ترميم به روش 
آئـورت، لازم  مرگ و مير بود. از اين رو، در بيماران بـا كواركتاسـيون   

انجـام   كلاوين فلپ شريان ساباست ترميم در سنين پايين و با روش 
 شود تا از بروز عوارض و به دنبال آن مرگ و مير كاسته شود.

هاي اين مطالعـه، ريـزش بـالاي بيمـاران در      از جمله محدوديت
طول بررسي پرونده و در بررسي تلفني بود كه بـراي رفـع آن، حجـم    

انتخاب شد تا در صـورت ريـزش، خللـي در نتـايج     ي بالاتري  نمونه
هاي ديگر مطالعه،  مطالعه به وجود نيايد. همچنين، از جمله محدوديت

مقطعي بودن مطالعه اسـت كـه ايـن امـر، سـبب بـالا رفـتن تـأثيرات         
اي با عنـوان   شود. از اين رو، بايد مطالعه متغيرهاي مخدوش كننده مي

گيري بيماران از قبل از جراحي و  ينگر و با پ مشابه و به صورت آينده
ها به مدت چند ماه بعد از جراحي انجام شود تـا از   در نظر داشتن آن

اين طريق، بتوان تمام پيامـدها و عـوارض بـه وجـود آمـده را مـورد       
  بررسي قرار داد.

ي آنـان،   همچنين، با برقراري ارتباط تلفني با بيمـاران و خـانواده  
وضيح داده شد و اطلاعات در مورد بيماران ها ت براي آن مطالعه اهداف

پرسيده شد كه در برخي موارد، همكاري لازم با محققين اعمال نشـد؛  
گيـري بيمـاران    نگر و پي اي آينده بديهي است در صورت انجام مطالعه

از قبل از جراحي تا چند ماه بعد، اين عدم اعتماد و همكاري بيمـاران  
  .يابد با مجريان طرح، كاهش مي

  
  تشكر و قدرداني

بـه   اي پزشـكي عمـومي   ي دكتـري حرفـه   نامـه  اين مقاله برگرفته از پايان
ي  هـاي معنـوي و مـادي حـوزه     و با حمايـت  باشد مي 395125ي  شماره

 .معاونت محترم پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي اصفهان انجام يافته اسـت 
 .آيد ميبدين وسيله، از زحمات اين عزيزان تقدير و تشكر به عمل 
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Clinical Outcomes of Reconstructive Surgery of Aortic Coarctation in Patients 

Hospitalized in Shahid Chamran Hospital, Isfahan, Iran, during 2011-2015 
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Abstract 
Background: Aortic coarctation is a common disease which has serious consequences such as death. The 
definite treatment is surgery, and recognizing the complications of this surgery will reduce the consequences. 
Therefore, we decided to study the outcomes of this surgery over four years.  

Methods: The study includes 132 patients who underwent reconstructive surgery in Shahid Chamran Hospital, 
Isfahan, Iran, during 2011-2015. The needed information including the type of the surgery and the complications 
was collected through the patients’ records and calling them. Chi-square, Student's t, and ANOVA tests were 
used to compare the data. 

Findings: Relapse was observed in 17 patients (12.9%), hemorrhage in 3 patients (2.3%), chylothorax in  
2 patients (1.5%), endocarditis in one patient (0.8%), blood pressure contradictory in 20 patients (15.2%), and 
death in 4 patients (3.0%). Only relapse rate was higher in patients older than 20 years, as compared to patients 
younger than 20 years (20.0% vs. 4.8%, P = 0.009). As well as, relapse rate was higher in patients under 
artificial patch (19.2%) as compared to the other groups and lowest relapse rate was observed in patients under 
the subclavian artery flap (0.0%) (P = 0.028); but on the other side, no significant correlation was not found 
between other complications with age, sex, and type of surgical repair. 

Conclusion: According to the result of this study, complications in patients undergoing reconstructive surgery 
were high and also that was higher in older age patients. We also discovered that the complications were the 
least when using subclavian artery flap method in the reconstructive surgery. 

Keywords: Aorta coarctation, Treatment outcomes, Subclavian artery, Surgical flap 
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   Acinetobacter baumanniiو بررسي اثر آن بر  LL-37 كلون، بيان و تخليص پروتئين ضد ميكروبي

  به دارومقاوم 
  

  2يابطح ديحم، 3راد ، شهره فهيمي2راد اله غزنوي ، احسان1احسان زارعي مهرورز
  
  

  چكيده
باشد. در همين راستا، امروزه تحقيقات  هاي مقابله با اين معضل، توليد داروهاي جايگزين مي يكي از راه .بيوتيك، يك معضل جهاني است مقاومت به آنتي مقدمه:
  باشد كه از نظر بار كاتيونيك و داراي فعاليت  مي LL-37زا در حال انجام است. يكي از اين پپتيدها،  اي پيرامون پپتيدهاي ضد ميكروبي عليه عوامل بيماري گسترده

  بر روي  LL-37پپتيد فعاليت ضد ميكروبي بررسي ي حاضر،  هدف از انجام مطالعه رو، نيا از. باشد ضد باكتريايي، ضد ويروسي و ضد سرطان مي
Acinetobacter baumannii بوددارو  به مقاوم.  

نوتركيب ايجاد شده، جهت توليد پروتئين به درون باكتري ميزبان ترانسفورم شد. پس  DNAمتصل گرديد. سپس،  pET-32aبه وكتور  LL-37ژن  ،ابتدا ها: روش
بر  LL-37) انجام شد. سپس، كارايي پپتيد Phosphate buffered saline )PBSاز توليد و تخليص پروتئين نوتركيب، جهت فعال شدن پروتئين، دياليز در بافر 

)، Minimum inhibitory concentration )MICهاي رايج آزمايشگاهي مانند  با استفاده از روشدارو  به مقاوم Acinetobacter baumanniiروي باكتري 
 .مورد ارزيابي قرار گرفت

هاي  ليتر بود. همچنين، يافته ميكروگرم/ميلي Acinetobacter baumannii ATCC 19606 ،5/1بر روي باكتري  LL-37براي پروتئين  MICميزان  ها: يافته
 .تواند منجر به مهار رشد و از بين رفتن باكتري گردد ي پروتئين، حاكي از آن بود كه پروتئين نوتركيب توليد شده، مي حاصل از آزمايش سنجش اكتيويته

باشد؛ به طوري كه در  در مقايسه با ساير پپتيدها و داروها در ديگر مطالعات، از كارايي بالاتري برخوردار مي LL-37، پروتئين مطالعهبر اساس نتايج اين  گيري: نتيجه
  .استدارو  به مقاوم Acinetobacter baumanniiهاي ناشي از  اي روشن براي درمان عفونت گردد كه نويدبخش آينده هاي خيلي پايين، باعث نابودي باكتري مي غلظت

  Acinetobacter baumannii، بيوتيك آنتي به داروي ، مقاومتLL-37 پپتيد ضد ميكروبي كليدي:واژگان 

  
و بررسي اثر آن  LL-37 كلون، بيان و تخليص پروتئين ضد ميكروبي .ديحم يابطحراد شهره،  اله، فهيمي راد احسان زارعي مهرورز احسان، غزنوي ارجاع:

  954- 960): 441( 35؛ 1396مجله دانشكده پزشكي اصفهان . داروبه مقاوم  Acinetobacter baumanniiبر 

  
  مقدمه

بيوتيك، يك معضل جهاني است. هر ساله در آمريكـا   مقاومت به آنتي
بيوتيك جان  هاي مقاوم به آنتي نفر بر اثر ابتلا به عفونت 23000حدود 

هاي  بيوتيك، هر ساله هزينه دهند. مقاومت به آنتي خود را از دست مي
ي امريكـا   را بر اقتصاد ايـالات متحـده   )ميليارد دلار 20-35(سنگيني 

بيوتيـك   زا، مقاومت به آنتي . در ميان عوامل بيماري)1(كند  يل ميتحم
ــاكتري  ــژه   Acinetobacterب ــاه وي ــيوع آن از جايگ ــت ش ــه عل اي  ب

ي سريع  ، توانايي زيادي براي توسعهAcinetobacter .برخوردار است

بيوتيكي دارد كه منجر بـه مقاومـت چنـد دارويـي شـده       مقاومت آنتي
طلـب اسـت كـه در     ري فرصتيك باكت ،Acinetobacter .)2(است 

خصـوص در  ه هاي بيمارستاني ب افراد با نقص ايمني بستري در محيط
 )، سوختگي وICUيا  Intensive care unit( ويژه هاي مراقبت بخش

ي  تـرين سـويه   . مهـم )3( كنـد  هاي شديد ايجـاد مـي   عفونت، جراحي
Acinetobacter  همانAcinetobacter baumannii باشد كه بـه   مي

درمـاني   -زا در مراكز بهداشتي ترين عوامل بيماري عنوان يكي از شايع
  .)4(شود  از آن نام برده مي
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رشـد مقاومـت عوامـل     كارهاي مبارزه بـا رونـد رو بـه    راهيكي از 
كه توسط سازمان جهاني بهداشت توصيه شـده   بيوتيك زا به آنتي بيماري
ي پـژوهش و   گذاري پايـدار كشـورها در زمينـه    ي سرمايه توسعهاست، 

رسد كه يكـي   . به نظر مي)5(باشد  هاي جديد مي توليد داروها و واكسن
هاي مناسب، استفاده از پپتيدهاي ضد ميكروبي عليه عوامـل   از جايگزين

 Antimicrobial peptidesباشد. پپتيدهاي ضد ميكروبـي (  زا مي بيماري
ي فعاليت ضد باكتريايي، ويروسي و قـارچي   اراي دامنه، د)AMPsيا 

بـه علـت    AMPsگيرنـد.   هستند كه از حيوانات و گياهان منشـأ مـي  
ها، سميت كمتر و كـاهش مقاومـت عوامـل     ي فعاليت ي گسترده دامنه

اي را در پـيش دارنـد    ي اميدوار كننـده  ها، آينده ميكروبي نسبت به آن
بيشتر ايـن پپتيـدها، كاتيونيـك هسـتند كـه همـراه بـا خاصـيت         . )6(

دهد كه با غشاي سلولي واكنش  ها اين توانايي را مي پاتيك به آن آمفي
ــد  ــر از     .)7(دهن ــول كمت ــور معم ــه ط ــي ب ــد ميكروب ــدهاي ض   پپتي

پپتيد ضد ميكروبي در پايگاه  2300بيش از  .)8(اسيدآمينه دارند  100
Antimicrobial peptide database )APD (   گردآوري شـده اسـت

گـردد،   . از جمله پپتيدهاي ضد ميكروبي كه در انسان توليد مـي )9- 10(
ــي ــه   مــ ــوان بــ    Defensinsو  Cathelicidins، Thrombocidinتــ

  .اشاره كرد
Cathelicidins      (ذاتـي) پپتيدي است كه توسـط سيسـتم ايمنـي

يكـي از پپتيـدهايي    LL-37. پپتيد ضد ميكروبي )11(گردد  عرضه مي
از نظـر  انساني مشتق شده است و  Cathelicidinاست كه از پروتئين 

، LL-37باشد. پپتيد  هليكال مي -αپاتيك و  ساختاري كاتيونيك، آمفي
كيلودالتون دارد.  4-5تشكيل شده است كه وزني بين اسيدآمينه  37 از

 هـاي مختلفـي ماننـد    از مايعـات داخـل بـدن و سـلول     LL-37پپتيد 
و  Bهـاي   )، سـلول Natural killer )NKهـاي   هـا، سـلول   سل ماست

به طوري كـه باعـث از بـين رفـتن     گيرد؛  منشأ ميهاي نابالغ  نوتروفيل
. )12-13(گـردد   زاي باكتريايي، ويروسي و قارچي مـي  عوامل بيماري

علاوه بر فعاليت ضد ميكروبي، در فرايندهاي التهـاب،  ، LL-37 پپتيد
آنژيوژنز و بهبود زخم نقش دارد؛ همچنين، بـه عنـوان ادجوانـت نيـز     

از طريق تخريـب غشـاي سـلولي و     LL-37. پپتيد )14(كند  عمل مي
  . )15(گردد  مرگ باكتري ميمنجر به باكتري،  DNAاتصال به 

كار توصـيه شـده    با توجه به اهميت موضوع و نيز با توجه به راه
توسط سازمان جهاني بهداشـت جهـت مبـارزه بـا افـزايش مقاومـت       

توليـد و تخلـيص پـروتئين    بيوتيكي، هدف از انجام اين مطالعـه،   آنتي
بود كـه در آن   In vitroو بررسي اثر آن در شرايط  LL-37نوتركيب 

سعي شد با بررسي كارايي پـروتئين نوتركيـب توليـد شـده بـر روي      
بــه كمــك  Acinetobacter baumannii ATCC 19606بــاكتري 

ي  تهيـه هاي رايج در شـرايط آزمايشـگاهي، گـامي در راسـتاي      روش
  .شتهاي بيمارستاني بردا داروهاي جديد جهت درمان عفونت

  ها روش
) خريداري گرديد. LL-37 )Biomatik, Canadaابتدا ژن  :نگيكلون

 BamH1هاي محـدودالاثر   در ژن سنتز شده، جايگاه برش براي آنزيم
به منظور ايجاد دو انتهاي چسبنده جهت اتصال به پلاسـميد   Xho1و 

pET-32a )DNA بيني شد. بـرش آنزيمـي پلاسـميد     نوتركيب) پيش
pET32a  و ژنLL-37   هـاي   سنتز شده بـا آنـزيمBamHI  وXhoI 

)Fermantas, Lithuania .انجام گرديد (  
و  pET-32aي بعد، واكنش الحاق بين ناقل پلاسميدي  در مرحله

گراد به مـدت   ي سانتي درجه 22 ي ژني برش خورده در حرارت قطعه
  يك ساعت به منظـور توليـد پلاسـميد نوتركيـب يـا همـان ليگيشـن        

)LL-37+pET-32a   ــزيم ــتفاده از آنـ ــا اسـ ــاز  DNA) بـ  T4ليگـ
)Fermantas, Lithuania .ــد ــام ش ــپس، ) انج ــب  DNAس نوتركي

) بـا  Escherichia coli BL21 )DE3ساخته شده به ميزبان بـاكتري  
) جهــت بيــان ژن انتقــال Transformationروش ترانسفورماســيون (

 DNA ي هــاي دريافــت كننــده وجــود بــاكتريجهــت تأييــد  يافــت.
) و Polymerase chain reaction )PCRهـاي   نوتركيـب، از روش 

ــه روش  DNAتخلــيص پلاســميد   Mini-preparationنوتركيــب ب
  . )32(استفاده شد 

  القـــاي بيـــان پـــروتئين در ميزبـــان بـــاكتري، بـــا اســـتفاده از 
Isopropyl β-D-1-thiogalactopyranoside )IPTG (

)Fermantas, Lithuania  مـولار صـورت    ميلـي  1) با غلظت نهـايي
  ي القـــاي پـــروتئين، از روش   گرفـــت. جهـــت تاييـــد نتيجـــه   

Sodium dodecyl sulfate polyacrylamide gel electrophoresis 
)SDS-PAGE اســتفاده گرديــد كــه در ايــن مطالعــه، جهــت تأييــد (

بدون  pET-32aميد پروتئين نوتركيب توليد شده با شاهد منفي (پلاس
) مقايسه LL-37با ژن غير از  pET-32aژن) و شاهد مثبت (پلاسميد 

   Ni-NTAگرديــد. پــروتئين توليــد شــده، بــا اســتفاده از كيــت      
)Qiagen, USA 16- 17() و طبق دستورالعمل خود كيت تخليص شد(.   

جهت دسـتيابي بـه محلـول پروتئينـي فاقـد اوره و فعـال كـردن        
ــروتئين، از روش ــافر  پ ــا ب ــاليز ب  Phosphate buffered salineدي

)PBS در (pH    ــد ــتفاده گردي ــي اس ــور   )18(خنث ــه منظ ــپس، ب . س
ــدازه ــروتئين    ان ــت پ ــري غلظ ــتگاه    LL-37گي ــده، از دس ــد ش تولي

) استفاده شد. در نهايـت،  Eppendorf, Germanyاسپكتروفتومتري (
ــاكتري     ــر روي ب ــده ب ــاليز ش ــروتئين دي ــابي اثربخشــي پ ــراي ارزي ب

Acinetobacter baumannii   ــه دارو ــاوم بـــــــ   مقـــــــ
)Multiple drug resistant  ــا ــتيتو  MDR (ATCC19606ي (انس

  ي هــا  تنــي) روش (بــرون In vitroپاســتور، ايــران) در شــرايط   
Minimum inhibitory concentration )MIC ــنجش ) و ســ

  ي پروتئين انجام شد. اكتيويته
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جهـت   :)MIC( يكننـدگ  مهـار  غلظـت  حداقل نييتع آزمون
ــر روي    ــده بـ ــد شـ ــروتئين نوتركيـــب توليـ ــارايي پـ ــنجش كـ   سـ

Acinetobacter baumannii ATCC 19606  ــرايط در شــ
اســــتفاده گرديــــد. ابتــــدا بــــاكتري  MICآزمايشــــگاهي از روش 

Acinetobacter baumannii ATCC 19606   ــتريل ــيط اس در مح
Brain heart infusion )BHI Broth) (Merck, Germany  كشـت (

يـا   Optical density، جذب نـوري ( داده شد. سپس، به صورت منظم
ODري تهيه گرديد و زمـاني كـه   ) از كشت باكتOD   بـهMcFarland 

واحـد   106جهـت دسـتيابي بـه    از بـاكتري (  100به  1رسيد، رقت  5/0
ــده  ــكيل دهن ــوني تش ــيي كل ــر  /ميل ــاكتريليت ــت  ب ــيط كش   ) در مح

Muller-Hinton broth )MHB) (Merck, Germany ــه ) تهيـ
در شـرايط اسـتريل    MICسازي، مراحل آزمايش  گرديد. پس از رقيق
ــدا،  ــر محــيط كشــت  50انجــام شــد. ابت ــه داخــل  MHBميكروليت ب

  هـر رديـف پليـت ريختـه شـد. سـپس،        1-10ي  هاي شـماره  چاهك
ــت     50 ــا غلظ ــده ب ــاليز ش ــروتئين دي ــر پ ــف   ميكروليت ــاي مختل   ه

هــا اضــافه گرديــد. در  ليتــر) بــه چاهــك ميكروگرم/ميلــي 400-5/1(
ميكروليتـر از بـاكتري    100ترتيب، هر رديف به  12و  11هاي  چاهك

ميكروليتـر از محـيط كشـت     100رقيق شده به عنوان شاهد مثبـت و  
. لازم به ذكر )19-21(د شبه عنوان شاهد منفي اضافه  MHBاستريل 

  ) انجام شد.Triplicateتايي (  است كه اين آزمايش به صورت سه
 ـنوترك نيپـروتئ  ي تهيوياكت سنجش شيآزما ابتـدا بـاكتري    :بي

Acinetobacter baumannii  ساعت كشت داده شـد و   16به مدت
دقيقـه)، مـايع رويـي دور     10دور به مدت  5320پس از سانتريفيوژ (

ريخته و رسوب باقي مانده شستشو شد. بـراي شستشـو، بـه رسـوب     
  استريل اضافه گرديد. سـپس، بـه مـدت     PBSسي بافر  سي 5باكتري 

 ـ  Shakerدقيقه بر روي  15 افر قرار داده شد تا به خوبي رسـوب در ب
دقيقـه)، مـايع    10دور بـه مـدت    5320حل شود. پس از سانتريفيوژ (

رويي دور ريخته شد. به همين ترتيب، شستشو سه مرتبه تكـرار شـد.   
به رسوب بـاكتري   MHBسي از محيط كشت  سي 1پس از شستشو، 

باكتري در طـول مـوج    ODاضافه گرديد. براي تعيين غلظت باكتري، 
سوسپانسيون باكتري بـه   ODرسيدن از  نانومتر خوانده شد. پس 600
هاي مربوط به مقاومت دارويي انجـام گرديـد. در ايـن     ، آزمايش55/0

ــه   ــروتئين) و نمون ــدون پ ــاكتري ب آزمــايش، شــاهد (سوسپانســيون ب
(سوسپانسيون باكتري همراه با پروتئين) تهيـه شـد. غلظـت پـروتئين     

يتـر بـود.   ل يلـي ميكروگرم/م 1600استفاده شده براي آزمايش اكتيويته، 
 500حجم نهايي هر ميكروتيوب حاوي سوسپانسـيون بـاكتري برابـر    

ــه  ــود. نمون ــر ب ــتگاه     ميكروليت ــل دس ــيون، داخ ــت انكوباس ــا جه ه
Termomixer  دور در  400گـراد و شـتاب    ي سـانتي   درجه 37با دماي

هاي مورد و شاهد در طول موج  نمونه ODدقيقه قرار گرفتند. در نهايت، 

سـاعت پـس از انكوبـه شـدن      7و  4، 2، 1هـاي   نانومتر و در زمان 600
  .)22- 23(سنجيده شد 

  
  ها افتهي

ي نتـايج   جهـت مشـاهده   :نيپروتئ صيتخل و ديتول از حاصل جينتا
) توليد شده در LL-37 + pET-32aنوتركيب ( DNAحاصل از بيان 

) پـروتئين توليـد   1(شكل  )Escherichia coli BL21 )DE3ميزبان 
) بـه  IPTGساعت پس از القا (اضافه كـردن   4و  2هاي  شده در زمان
درصد عمودي اعمال  SDS 12ي قبل از القا بر روي ژل  همراه نمونه
اي حاصـل از القـاي   آمده اسـت، بانـده   1طور كه در شكل  شد. همان

ي توليـد   باشد كه تأييـد كننـده   بيان پروتئين نوتركيب قابل مشاهده مي
پروتئين مورد نظر است. همچنين، نتايج به دست آمـده در خصـوص   

ــميد  ــاي پلاس ــميد   pET-32aالق ــي) و پلاس ــاهد منف ــدون ژن (ش   ب
pET-32a  همراه با ژن ديگر غير ازLL-37  (شاهد مثبت) تأييدي بر

هاي حاصل از القاي پروتئين نوتركيب توليد شـده بـود. پـس از     يافته
هاي  از ساير پروتئين LL-37توليد پروتئين، جهت جداسازي پروتئين 

اسـتفاده گرديـد (شـكل     Ni-NTAتوليد شده توسط باكتري، از كيت 
قابـل مشـاهده اسـت، پـس از      1طور كـه در شـكل شـماره     ). همان1

 ــ  ــد مرب ــا بان ــده، تنه ــام ش ــيص انج ــب  تخل ــروتئين نوتركي ــه پ   وط ب
هـاي توليـد شـده     كيلودالتون) باقي ماند و اثري از ساير پـروتئين  27(

صـحيح بـودن    ي توسط باكتري ميزبان ديـده نشـد كـه نشـان دهنـده     
  باشد. تخليص انجام شده مي

  

  
  بر روي ژل  LL-37. نتايج حاصل از تخليص پروتئين 1شكل 

Sodium dodecyl sulfate )SDS( 15 درصد  
  : قبل از القا با 2: نشانگر پروتئيني، چاهك 1چاهك 

Isopropyl β-D-1-thiogalactopyranoside )IPTG ساعت  2: 3)، چاهك
  كيلودالتون) 27: پروتئين تخليص شده (با وزن مولكولي 4پس از القا، چاهك 

  
هاي حاصـل   يافته ):In vitroهاي برون تني ( نتايج حاصل آزمايش

(حداقل غلظت مهار كنندگي)  MICحاضر نشان داد كه مقدار  ي از مطالعه
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 Acinetobacter baumanniiبـر روي بـاكتري    LL-37بـراي پـروتئين   
  ليتر بود. ميكروگرم/ميلي 5/1مقاوم به دارو 

ي پروتئين نشـان داد   هاي حاصل از آزمايش سنجش اكتيويته يافته
شده اسـت.   باعث كاهش رشد باكتري LL-37كه پپتيد ضد ميكروبي 

ي شاهد رو به افـزايش   ها در نمونه اين در حالي است كه رشد باكتري
  آمده است. 2بود. شرح اين نتايج در شكل 

  

  
بر روي  LL-37ي پروتئين  . نتايج آزمايش سنجش اكتيويته2شكل 

  Acinetobacter baumannii ATCC 19606باكتري 
  

  بحث
 LL-37ي حاضـر، از روش كلونينـگ جهـت توليـد پپتيـد       در مطالعه

هـاي نوتركيـب ماننـد     ي روش سـنتز بـه وسـيله   استفاده شد؛ چرا كـه  
هـا، امكـان     هاي كلون كـردن ژن و بيـان ژن در ميكروارگانيسـم    روش

هـاي   كنـد. پـروتئين   توليد يك يا چند پپتيـد نوتركيـب را فـراهم مـي    
خواص ساختاري پروتئين طبيعـي را دارنـد.   نوتركيب در بيشتر موارد 

هايي را كه در حالت طبيعي به ميـزان   توان توليد پروتئين همچنين، مي
گيرد، در حالت نوتركيب به ميـزان دلخـواه افـزايش     اندك صورت مي

هـاي نوتركيـب نسـبت بـه      سـازي پـروتئين   داد. علاوه بر اين، خالص
در ايـن  . همچنـين،  )24(شـود   تـر انجـام مـي    پروتئين طبيعي راحـت 

 LL-37جهت كلـون و بيـان ژن    Escherichia coliپژوهش باكتري 
به دليل سرعت رشد و تكثير بالا، در دسترس بودن وكتورهـاي بيـاني   

نوتركيـب، درصـد موفقيـت بـالاتر در پـذيرفتن       DNAجهت ايجـاد  
DNA هزينه بودن در مقايسه   ها، كم خارجي نسبت به ساير ارگانيسم

  .)25-26(ها و كشت آسان انتخاب گرديد  با ساير ارگانيسم
ين در اين مطالعه، پس از طي مراحل كلونينگ جهت توليد پـروتئ 

Ib-AMP4  ــر روي ــروتئين بـ ــن پـ ــد ميكروبـــي ايـ ، فعاليـــت ضـ
ــاكتر ــك   Acinetobacter baumannii ATCC19606يب ــه كم ب
هاي رايج در شرايط آزمايشگاهي مورد ارزيابي قرار گرفت كـه   آزمون

ي حاضـر، نشـان داد كـه فعاليـت ضـد       نتايج به دست آمده از مطالعه

بـر   باشـد.  لايي مـي توليد شده در سـطح بـا   LL-37ميكروبي پروتئين 
باشد كـه در   مي MICاساس نتايج به دست آمده از اين مطالعه، مقدار 

انواع داروهاي ضد ميكروبي به كار رفته جهت  MICميزان مقايسه با 
مقاوم به داروهاي مختلـف در   Acinetobacter baumanniiتخريب 

  بــين  MICباشــد؛ بــه طــوري كــه ميــزان  ســاير مطالعــات كمتــر مــي
  . )27(بود ليتر  ميكروگرم/ميلي 256-32

 MIC، مشاهده شد كـه ميـزان   و همكاران Moffatt ي در مطالعه
ــراي  ــدود  Acinetobacter baumannii ATCC 19606بـ   حـ

بـه   MIC). مقـادير  28يتـر و بـالاتر از آن بـود (   ل ميكروگرم/ميلي 128
توليـد شـده در ايـن مطالعـه، در      دست آمده براي پروتئين ضد ميكروبي

براي سـاير پپتيـدها و داروهـا در سـاير مطالعـات       MICمقايسه با مقادير 
كـارايي بـالاتر پـروتئين نوتركيـب      ي باشد كه نشان دهنده مشابه كمتر مي

 Acinetobacter baumanniiتوليد شده، در اثربخشي بـر روي بـاكتري   
 LL-37ي پروتئين براي پپتيد  باشد. نتايج آزمايش سنجش اكتيويته  مي

حاكي از آن بـود كـه پپتيـد نـام بـرده داراي فعاليـت ضـد ميكروبـي         
باشـد؛ بـه    مـي  Acinetobacter baumanniiالاثر عليه بـاكتري   سريع

طوري كه باعث كاهش غلظت باكتري شده است. در حالي كه گـروه  
ي قـدرت   بوده است كه اين تأييـد كننـده   شاهد با رشد باكتري همراه

بالاي ضد ميكروبي پپتيد است. در حالي كـه گـروه شـاهد، بـا رشـد      
ي پپتيـد   العـاده  باكتري همراه بوده كه بيانگر قدرت ضد ميكروبي فوق

LL-37  است. نتايج حاصل از تحقيقVila-Farres  و همكاران، نشان
 4 ر طـي مـدت زمـان   گرم/ليت ـ  ميلي 8با غلظت  Mastoparanداد كه 

ها گرديد. به عبارت ديگر، باعث  ساعت منجر به كاهش تعداد باكتري
 Acinetobacter baumannii ATCC 19606مهـار رشـد بـاكتري    

  .)29(مقاوم به كليسيتين شد 
ي پـروتئين بـه طـور     و سنجش اكتيويته MICهاي  نتايج آزمايش

ي فعاليـت ضـد    خـواني داشـت و نشـان دهنـده     كامل با يكديگر هـم 
عليـه   LL-37پپتيـد نوتركيـب   ميكروبي قوي و سرعت عمـل بـالاي   

Acinetobacter baumannii ATCC 19606 ي  بود كه نشان دهنده
 هــاي ناشــي از ي ايــن پپتيــد جهــت درمــان عفونــت پتانســيل بــالقوه

Acinetobacter baumannii ATCC 19606  باشـد. اميـد آن    مـي
  تنــي  هــاي درون رود كــه بــا طــي مراحــل تكميلــي ماننــد آزمــون مــي

)In vitroبيوتيك جديدي جهت كاهش تلفـات   )، بتوان به توليد آنتي
بيوتيكي بـه وجـود آمـده اسـت،      جاني و مالي كه در اثر مقاومت آنتي

  .تر شد نزديك
  

  تشكر و قدرداني
ــان  ــه از پاي ــژوهش برگرفت ــه ايــن پ ي  ي كارشناســي ارشــد رشــته نام

باشد كـه بـا كـد     بيوتكنولوژي پزشكي دانشگاه علوم پزشكي اراك مي

0

05

1

15

2

25

0 2 4 6 8

ي  
نور

ب 
جذ

)ساعت(زمان 

Sample Control



  

  

  
www.mui.ac.ir  

و همكاران احسان زارعي مهرورزAcinetobacter baumanniiبر  LL-37پپتيد فعاليت ضد ميكروبي  اثر

 1396 مهر اولي / هفته441ي / شماره 35سال  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان  958 

IR.ARAKMU.REC.1395.106 ي اخلاق ايـن دانشـگاه    در كميته
آوري  ثبت شد. از ايـن رو، نويسـندگان از معاونـت تحقيقـات و فـن     

شتيباني مالي و همچنين، تمـامي  دانشگاه علوم پزشكي اراك به دليل پ

كساني كه در انجام اين تحقيق همكاري نمودند، مراتب سپاسـگزاري  
 .دارند خود را اعلام مي

  
References 

1. Centers for Disease Control and Prevention (CDC). 
Antibiotic resistance threats in the United States. 
Atlanta, GA: CDC; 2013.  

2. Zeth K. Structure and mechanism of human 
antimicrobial peptide dermcidin and its antimicrobial 
potential. In: Méndez-Vilas A, editor. Microbial 
pathogens and strategies for combating them: 
Science, technology and education. Badajoz, Spain: 
Formatex Research Center; 2013. p. 1333-42. 

3. Rivera G, Bulnes J, Castillo C, Ajenjo MC, Garcia P, 
Labarca J. Extensively drug-resistant Acinetobacter 
baumannii isolated in a university hospital: Role of 
inter-hospital transmission. J Infect Dev Ctries 2016; 
10(1): 96-9. 

4. Spence RP, Towner KJ, Henwood CJ, James D, 
Woodford N, Livermore DM. Population structure 
and antibiotic resistance of Acinetobacter DNA group 
2 and 13TU isolates from hospitals in the UK. J Med 
Microbiol 2002; 51(12): 1107-12. 

5. Penchovsky R, Traykovska M. Designing drugs that 
overcome antibacterial resistance: where do we stand 
and what should we do? Expert Opin Drug Discov 
2015; 10(6): 631-50. 

6. Nguyen LT, Haney EF, Vogel HJ. The expanding scope 
of antimicrobial peptide structures and their modes of 
action. Trends Biotechnol 2011; 29(9): 464-72. 

7. Brogden KA. Antimicrobial peptides: Pore formers or 
metabolic inhibitors in bacteria? Nat Rev Microbiol 
2005; 3(3): 238-50. 

8. Zasloff M. Antimicrobial peptides of multicellular 
organisms. Nature 2002; 415(6870): 389-95. 

9. Wang Z, Wang G. APD: The Antimicrobial Peptide 
Database. Nucleic Acids Res 2004; 32(Database 
issue): D590-D592. 

10. Wang G, Li X, Wang Z. APD2: the updated 
antimicrobial peptide database and its application in 
peptide design. Nucleic Acids Res 2009; 37(Database 
issue): D933-D937. 

11. Zanetti M. Cathelicidins, multifunctional peptides of 
the innate immunity. J Leukoc Biol 2004; 75(1):  
39-48. 

12. Agerberth B, Charo J, Werr J, Olsson B, Idali F, 
Lindbom L, et al. The human antimicrobial and 
chemotactic peptides LL-37 and alpha-defensins are 
expressed by specific lymphocyte and monocyte 
populations. Blood 2000; 96(9): 3086-93. 

13. Gudmundsson GH, Agerberth B, Odeberg J, 
Bergman T, Olsson B, Salcedo R. The human gene 
FALL39 and processing of the cathelin precursor to 
the antibacterial peptide LL-37 in granulocytes. Eur J 
Biochem 1996; 238(2): 325-32. 

14. Oren Z, Lerman JC, Gudmundsson GH, Agerberth B, 
Shai Y. Structure and organization of the human 
antimicrobial peptide LL-37 in phospholipid 

membranes: relevance to the molecular basis for its 
non-cell-selective activity. Biochem J 1999; 341(Pt 
3): 501-13. 

15. Wang G, Mishra B, Epand RF, Epand RM. High-
quality 3D structures shine light on antibacterial, anti-
biofilm and antiviral activities of human cathelicidin 
LL-37 and its fragments. Biochim Biophys Acta 
2014; 1838(9): 2160-72. 

16. Mahmoudi S, Abtahi H, Bahador A, Mosayebi G, 
Salmanian AH, Teymuri M. Optimizing of Nutrients 
for High Level Expression of Recombinant 
Streptokinase Using pET32a Expression System. 
Maedica (Buchar) 2012; 7(3): 241-6. 

17. Farhangnia L, Ghaznavi-Rad E, Mollaee N, Abtahi H. 
Cloning, Expression, and Purification of Recombinant 
Lysostaphin From Staphylococcus simulans. 
Jundishapur J Microbiol 2014; 7(5): e10009. 

18. Krijgsveld J, Zaat SA, Meeldijk J, van Veelen PA, 
Fang G, Poolman B, et al. Thrombocidins, 
microbicidal proteins from human blood platelets, are 
C-terminal deletion products of CXC chemokines. J 
Biol Chem 2000; 275(27): 20374-81. 

19. Jorgensen JH, Crawford SA. Assessment of two 
commercial susceptibility test methods for 
determination of daptomycin MICs. J Clin Microbiol 
2006; 44(6): 2126-9. 

20. Prakash V, Lewis JS, Jorgensen JH. Vancomycin 
MICs for methicillin-resistant Staphylococcus aureus 
isolates differ based upon the susceptibility test 
method used. Antimicrob Agents Chemother 2008; 
52(12): 4528. 

21. Koeth LM, DiFranco-Fisher JM, McCurdy S. A 
Reference Broth Microdilution Method for 
Dalbavancin In Vitro Susceptibility Testing of 
Bacteria that Grow Aerobically. J Vis Exp 2015; 
(103). 

22. Satishkumar R, Sankar S, Yurko Y, Lincourt A, 
Shipp J, Heniford BT, et al. Evaluation of the 
antimicrobial activity of lysostaphin-coated hernia 
repair meshes. Antimicrob Agents Chemother 2011; 
55(9): 4379-85. 

23. Farhang Nia L, Ghaznavi Rad E, Molaee N, Abtahi 
H. Cloning, expression and purification of 
recombinant prolysostaphin protein and evaluating its 
in vitro antistaphylococcal activity. Koomesh 2014; 
15 (4): 441-8. [In Persian]. 

24. Hajikhani B, Najar Peerayeh S, Soleimanjahi H, 
Hassan ZM. Cloning, expression, purification and 
antigenicity of recombinant UreB332-HpaA fusion 
protein from Helicobacter pylori. Modares J Med Sci 
Pathol 2017; 13(2): 1-10. [In Persian]. 

25. Demain AL, Vaishnav P. Production of recombinant 
proteins by microbes and higher organisms. 
Biotechnol Adv 2009; 27(3): 297-306. 



 

  

  
www.mui.ac.ir  

و همكاران احسان زارعي مهرورزAcinetobacter baumanniiبر  LL-37پپتيد فعاليت ضد ميكروبي  اثر

 1396959مهراولي/ هفته441ي/ شماره35سال–مجله دانشكده پزشكي اصفهان 

26. Baneyx F. Recombinant protein expression in 
Escherichia coli. Curr Opin Biotechnol 1999; 10(5): 
411-21. 

27. Gordon YJ, Huang LC, Romanowski EG, Yates KA, 
Proske RJ, McDermott AM. Human cathelicidin (LL-
37), a multifunctional peptide, is expressed by ocular 
surface epithelia and has potent antibacterial and 
antiviral activity. Curr Eye Res 2005; 30(5): 385-94. 

28. Moffatt JH, Harper M, Harrison P, Hale JD, 

Vinogradov E, Seemann T, et al. Colistin resistance 
in Acinetobacter baumannii is mediated by complete 
loss of lipopolysaccharide production. Antimicrob 
Agents Chemother 2010; 54(12): 4971-7. 

29. Vila-Farres X, Garcia dlM, Lopez-Rojas R, Pachon J, 
Giralt E, Vila J. In vitro activity of several 
antimicrobial peptides against colistin-susceptible 
and colistin-resistant Acinetobacter baumannii. Clin 
Microbiol Infect 2012; 18(4): 383-7. 



  

 
1- MSc Student, Department of Medical Biotechnology, School of Medicine, Arak University of Medical Sciences, Arak, Iran 
2- Associate Professor, Molecular and Medicine Research Center, Arak University of Medical Sciences, Arak, Iran 
3- Department of Agricultural Biotechnology, School of Agriculture and Natural Resources, University of Tehran, Karaj, Iran 
Corresponding Author: Hamid Abtahi, Email: abtahi@arakmu.ac.ir 
 

 

www.mui.ac.ir  

 960 1396 مهر اولي / هفته441ي / شماره 35سال  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان 

Journal of Isfahan Medical School Received: 13.06.2017
 

Vol. 35, No. 441, 1st Week, October 2017 Accepted: 15.08.2017 
 

 
Cloning, Expression, and Purification of Antimicrobial Peptide LL-37 and 
Assessment of its Antimicrobial Effectiveness on Multiple-Drug-Resistant 

Acinetobacter Baumannii 
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Abstract 

Background: Now a day, antibiotic resistance is a global problem. A way to solve this problem is production of 
alternative drugs. In this regard, today so many researches on antimicrobial peptides against pathogens are being 
done. LL-37 peptide is one of these peptides that is cationic and has antibacterial, antiviral, and anticancer 
activity. This project aimed to study the antimicrobial effectiveness of peptide LL-37 on multiple-drug-resistant 
(MDR) Acinetobacter baumannii.  

Methods: First, the LL-37 gene was linked to the pET-32a vector; then, recombinant DNA was transformed into 
the host bacteria and inducted to produce proteins. After the production and purification of recombinant proteins, 
to activate the protein, dialysis was performed in phosphate buffered saline (PBS). Then, the efficiency of 
peptide LL-37 on multiple-drug-resistant Acinetobacter baumannii was tested using common laboratory tests 
such as minimum inhibitory concentration (MIC). 

Findings: The minimum inhibitory concentration of LL-37 on Acinetobacter baumannii ATCC19606 was  
1.5 µg/ml. In addition, the activity test showed that the recombinant proteins could inhibit the growth and decay 
the bacteria. 

Conclusion: The results of this study show that LL-37 protein, in comparison to other peptides and drugs in 
other studies, is more efficient and in low concentration can cause destruction of bacteria. This can herald a 
bright future for the treatment of infections caused by multiple-drug-resistant Acinetobacter baumannii. 

Keywords: LL-37 antibacterial peptide, Antimicrobial drug resistance, Acinetobacter baumannii 
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ي  ي بيماران دچار سكته آگاهي و آموزش يادآوري خاص بر حافظه ي تأثير دو روش آموزش ذهن مقايسه

  مغزي ايسكميك
  

  4، محمدرضا نجفي1، حميدرضا عريضي3، كريم عسگري2حميدطاهر نشاط دوست، 1نگار كريميان
  
  

  چكيده
پژوهش انجام دهد. هدف از  ثير قرار ميأمغزي تحت ت ي ترين اختلالات شناختي است كه بيماران را بعد از سكته ، يكي از شايعمشكلات مربوط به حافظه مقدمه:
  .ي مغزي ايسكميك بود بيماران مبتلا به دچار سكته ي آگاهي در بهبود حافظه بررسي ميزان اثربخشي درمان مبتني بر آموزش يادآوري خاص و آموزش ذهن ،حاضر

ي مغزي ايسكميك به روش  بيمار مبتلا به دچار سكته 16. بين دو گروه اجرا گرديدآزمون  پس - آزمون طرح پيش با شبه آزمايشي ، روشاين پژوهش در ها: روش
و به صورت تصادفي در دو گروه قرار گرفتند.  ندانتخاب شد ،1393اصفهان در سال  ي (س)الزهرابيماران مراجعه كننده به بيمارستان از ميان  گيري در دسترس نمونه
و شد انجام مورد مطالعه روي دو گروه ت آموزشي بر ) بودند. مداخلاn=  8( ) و آموزش يادآوري خاصn=  8آگاهي ( شامل دو گروه آموزش ذهن مورد مطالعههاي  گروه
 .نگر مورد ارزيابي قرار گرفتند نگر گذشته آينده ي حافظه ي نامه پرسشز با استفاده ابيماران  ،سپس

هر دو در  ثير زياد درمانيأميزان ت ي به دست آمد كه نشان دهنده 3/2اثر آموزش يادآوري خاص برابر  ي و اندازه 5/4آگاهي برابر  اثر آموزش ذهن ي اندازه ها: يافته
 اين، در زير و علاوه بر )P > 05/0( داري يافت شد يكل حافظه بين دو گروه تفاوت معن ي در نمره، ANCOVAآزمون نتايج دو گروه با  ي . در مقايسهبودگروه 

 .)P > 05/0( داري وجود داشت ينگر نيز بين دو گروه تفاوت معن آينده ي مقياس حافظه

ي مغزي ايسكميك  بيماران دچار سكته ي منجر به بهبود حافظه ،آگاهي و آموزش يادآوري خاص هاي اين پژوهش، دو روش آموزش ذهن مطابق يافته گيري: نتيجه
  .نگر دارد آينده ي آگاهي اثربخشي بيشتري بر حافظه شوند و روش آموزش ذهن مي

  ي مغزي آگاهي، حافظه، سكته ذهن واژگان كليدي:

  
آگاهي و آموزش  ي تأثير دو روش آموزش ذهن مقايسه .عريضي حميدرضا، نجفي محمدرضاكريميان نگار، نشاط دوست حميدطاهر، عسگري كريم،  ارجاع:

  961-968): 441( 35؛ 1396مجله دانشكده پزشكي اصفهان . ي مغزي ايسكميك ي بيماران دچار سكته يادآوري خاص بر حافظه

  
  مقدمه

مير در جهان و بر اسـاس   ، دومين علت مرگ و)Stroke( مغزي ي سكته
يـا   World Health Organization( گزارش سازمان بهداشـت جهـاني  

WHO ( مير جهـان اسـت    درصد مرگ و 9/9ول ؤ، مس2006در سال
حـال توسـعه رخ داده    هـا در كشـورهاي در   درصد آن 85كه بيش از 

مغـزي در ايـران وجـود     ي ). آمار دقيقي از ميزان شيوع سكته1( است
، 2010محـور انجـام شـده در سـال      جمعيـت  ي اما طبق مطالعه ،ندارد

اي از اغلـب   بـه طـور قابـل ملاحظـه    مغـزي در ايـران    ي شيوع سكته

 ).2( افتـد  تري اتفاق مي و در سنين پايين استكشورهاي غربي بالاتر 
اي از مشـكلات   گسـترده  ي توانـد منجـر بـه دامنـه     مي ،مغزي ي سكته
مشكلات شناختي و هيجاني شود. نزديك  نظيرشناختي  روان -عصب
هاي شناختي  نقايص يا كاستي ،مغزي ي سكتهدچار سوم بيماران  به دو

هـا بـه سـمت     يك سـوم آن  حدودكنند و  را به دنبال سكته تجربه مي
در ميـان ايـن نقـايص، مشـكلات حافظـه       .)3( روند دمانس پيش مي

  ). 4-5( بيشترين گزارش را داشته است
 ي هـاي مغـزي كنتـرل كننـده     درگيري احتمالي سيسـتم  ،از طرفي
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نگراني در مورد شغل و درآمـد و از دسـت   عواطف و هيجانات و نيز 
منجر به كـاهش اعتمـاد بـه نفـس و افسـردگي در ايـن        ،دادن روابط

   مغــزي ي شــود. ايــن حالــت، افســردگي پــس از ســكته بيمــاران مــي
)Post stroke depression يا PSD(  نام گرفته است. شواهد بسياري

ز بيماران دچار بسيار بيشتر ا ،PSDست كه افراد مبتلا به ا حاكي از آن
). 6-8( كننـد  مغزي بدون افسردگي، تخريب شناختي پيدا مي ي سكته

و  زننـد  مـي به تمركز آسيب  ،افسردگي نظيردر واقع، اختلالات خلقي 
مشـكلات شـناختي    ،دهند. از سوي ديگر كارايي حافظه را كاهش مي

اخير، خود منجر به احساس ناكامي، كاهش اعتماد به نفس و وابستگي 
معيـوبي بـين مشـكلات     ي چرخه ،و بدين ترتيب شوند ميديگران به 

بنــابراين، توجــه بــه  گــردد. شــناختي و اخــتلالات خلقــي ايجــاد مــي
زمان مشكلات شناختي و خلقي اين بيماران را  مداخلاتي كه بتواند هم

هـاي   از جملـه روش  ز اهميت است.يمورد هدف قرار دهد، بسيار حا
ن به اسـتفاده از داروهـاي ضـد افسـردگي،     توا درماني به كار رفته، مي

 -روانـي  -رفتـاري و درمـان رفتـاري   -رفتار درماني، درمـان شـناختي  
  ).9-10اجتماعي اشاره كرد (

دچـار  هاي اخير براي بيمـاران   سال يكي از مداخلات درماني در
 ،آگـاهي  آگـاهي اسـت. ذهـن    مغزي، مداخلات مبتني بر ذهـن  ي سكته

نوعي هشـياري و توجـه انعطـاف پـذير نسـبت بـه افكـار، رفتارهـا،         
همانند يـك صـافي    نظري،هيجانات و احساسات است و به صورت 

و از شــدت كنــد  مــيدر رويــارويي بــا رويــدادهاي فشــارزا مداخلــه 
). هنگـامي كـه افـراد در حالـت     11( كاهـد  ها و احساسات مي هيجان
ايي كه ظرفيت پذيرش افكـار  ج آگاهي مطلوب قرار گيرند، از آن ذهن

يابد، فرصت زيادي بـراي جـذب افكـار و     و عواطف آنان افزايش مي
 ،مانـد. بـدين ترتيـب    هاي منفي و ناكارآمد برايشان بـاقي نمـي   نگرش
هاي ناكارآمد آنان تا حد مطلـوبي   هاي هيجاني منفي و نگرش پردازش

  ). 12( يابد كاهش مي
كـاهش اسـترس    ي رنامـه دهد كه شركت در ب نشان مي اه پژوهش

يـا   Mindfulness-based stress reduction( آگـاهي  تني بر ذهـن بم
MBSR،( خاكستري در نواحي از مغز كـه در   ي با افزايش تراكم ماده

ارتبـاط  ، يادگيري، فرايندهاي حافظـه و تنظـيم هيجـاني دخالـت دارد    
هـا حـاكي از تـأثير     نتـايج پـژوهش   ،ايـن  ). علاوه بـر 13مثبتي دارد (

اي ماننـد عملكـرد توجـه و     هاي شناختي هسـته  آگاهي بر فعاليت ذهن
تواند  مي ،آگاهي آموزش ذهن ،. بنابراين)14-15( كاري است ي حافظه
ي مغـزي ايسـكميك    براي بيمـاران دچـار سـكته    يسودمند ي مداخله
اين درمان بر خلق و كـاهش   ي ييد شدهأثير تأچرا كه علاوه بر ت ؛باشد

حافظـه   نظيـر رود منجر به بهبود پيامدهاي شناختي  مي استرس، انتظار
هاي مختلـف حافظـه،    نشان داد كه از ميان شكل يشود. نتايج پژوهش

بـه احتمـال بيشـتري در     ،رويـدادي  ي يندهاي حافظـه اساختارها و فر

  ).16( گيرند ثير قرار ميأمغزي تحت ت ي سكته
ــي ــي ،از طرفــ ــه   مــ ــه حافظــ ــيم كــ ــتي ي دانــ    سرگذشــ

)Autobiographical memory (رويدادي است ي بخشي از حافظه. 
ــابراين ــي  ،بن ــر م ــه نظ ــاص    ب ــادآوري خ ــوزش ي ــان آم ــد درم    رس

)Memory specificity training  يــاMEST(  كــه روشــي بــراي
 ،ي سرگذشـتي اسـت و در عـين حـال     دهي حافظـه  بهسازي و سامان

فرايندهاي شناختي اصـلي  اي بالقوه و اميدبخش براي مقابله با  مداخله
درماني مناسـبي بـراي    ي بتواند گزينه ،)17( درگير در افسردگي است

 ،رود اين درمان چرا كه انتظار مي ؛مغزي باشد ي بيماران مبتلا به سكته
مغزي بيمـاران دچـار    ي ثيري كه بر افسردگي پس از سكتهأعلاوه بر ت

شناختي اين بيماران را بتواند فرايند بازتواني  ،گذارد ي مغزي مي سكته
ي سرگذشـتي،   از آن جايي كه حافظه نيز به طور مستقيم، تسهيل كند.

كنـد و   ي فـرد در گذشـته را حفـظ مـي     ي وقايع تجربه شده مجموعه
شناختي، مفهوم خود،  بخشد، نقش اساسي در عملكرد روان سازمان مي

د يابي در جهان، اهداف فردي و اجتماعي و بهداشت روانـي دار  جهت
) و در واقع، هدف آموزش يادآوري خاص، درمان افراد افسرده از 18(

ي سرگذشتي (از عام به خاص)  طريق تغيير الگوي يادآوري در حافظه
  ).17باشد ( مي

 مغزي، در ايران تاكنون كمتر پژوهشـي بـوده   ي سكته ي در زمينه
شــناختي را در بهبــود  هــاي درمــاني روان كــه اثربخشــي روش اســت
 ،شناختي اين بيماران بررسي كند. از ايـن رو  روان -ي عصبها ويژگي

با توجه به كمبود منابع پژوهشي و خلأ موجود در اين حيطه، پژوهش 
و  »آموزش يادآوري خـاص «تأثير دو روش  ي مقايسه دفها حاضر ب

ايـن دو روش  رود  كه گمان مـي انجام شد؛ چرا  »آگاهي آموزش ذهن«
ي  ي مبتلايـان بـه سـكته    بهبـود حافظـه   زمان بر افسردگي و بتوانند هم

  .ثر واقع شوندؤمغزي ايسكميك م
  

  ها روش
تـأثير دو روش آمـوزش    ي مقايسـه  ،پـژوهش حاضـر  از انجـام  هدف 
نگـر و   گذشـته  ي آگاهي و آموزش يـادآوري خـاص بـر حافظـه     ذهن
روش بود. از اين رو، ي مغزي ايسكميك  نگر بيماران دچار سكته آينده

  پس آزمون بود. -آزمون نيمه تجربي بين گروهي با پيشتحقيق از نوع 
ي بيماران مراجعه كننـده بـه    كليهشامل  ،پژوهش حاضر ي جامعه

كـه بـر اسـاس     بـود  1393اصفهان در سـال   ي (س)بيمارستان الزهرا
ي مغزي ايسكميك  به عنوان سكته ،تشخيص متخصص مغز و اعصاب

بيمار مبـتلا بـه    16 شامل ،پژوهش ي شده بودند. نمونه تشخيص داده
ي مغزي ايسكميك بود كه به صورت در دسترس از بين اعضاي  سكته

  جامعه انتخـاب شـدند و بـه صـورت تصـادفي در دو گـروه درمـاني        
   .)1(شكل  گرفتندقرار 
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  CONSORT. نمودار فرايند 1شكل 

  
نامـه را   تمامي بيماران، قبل از شركت در پژوهش، فـرم رضـايت  

مـورد  هاي  ها به گروه هاي ورود آزمودني ملاكمطالعه و امضا نمودند. 
  به شرح زير بود: مطالعه

ي مغـزي ايسـكميك شـامل انـواع مختلـف       تشخيص اختلال سكته
ي مغزي ايسكميك شامل لاكونار، ترومبوتيك و آمبوليك با شـدت   سكته

  خفيف، متوسط و شـديد توسـط متخصـص مغـز و اعصـاب مبتنـي بـر        
   و )Magnetic resonance imaging )MRI نتــــايج حاصــــل از

Computed tomography scan )CT scan( حداقل يك مـاه  ؛ گذشت
هـاي   عـدم وجـود برخـي از ويژگـي    ؛ در بيماران ي مغزي سكتهاز وقوع 

عـدم  ؛ درك اختلال عملكرد اجرايي كه از تعامل فرد با گروه جلوگيري مي
هاي نـاتواني   (آفازي حسي و حركتي) يا ديگر شكل وجود ناتواني كلامي

 ـ حـداقل ؛ شـد  فـرد از جلسـات درمـاني مـي     ي كه مانع از اسـتفاده  زان مي
وجود هر گونه اختلال رواني و يا ؛ عدم تا سوم راهنماييبيمار تحصيلات 

بـر اسـاس تشـخيص متخصـص مغـز و       هر گونه اختلال مغز و اعصاب
  .سال 50- 65سني  ي دامنهو عدم ابتلا به دمانس عروقي اعصاب؛ 

 نگـر  نگر و گذشته آينده ي حافظه ي نامه پرسش ي بيماران به وسيله
)Prospective and retrospective memory questionnare   يـا

PRMQ (،مورد ارزيابي قرار گرفتنـد.   قبل و بعد از برگزاري جلسات
اسـت كـه در    مـوردي  16گزارشـي   يك مقياس خود ،نامه اين پرسش

  . )19( و همكاران ساخته شد Smith توسط 2000سال 

نگـر را در   گذشته ي حافظهنگر و  آينده ي هاي حافظه نقص ،اين ابزار
هـا   ، يكي از اين نقصمورددهد. هر  زندگي روزمره مورد ارزيابي قرار مي

بـه   ؛گيـرد  نمـره مـي   1- 5بر اساس نظر آزمودني، بين  و كند ميرا مطرح 
ايـن  موارد باشد.  مي ينقص بيشتر ي نشان دهنده ،بالاتر ي طوري كه نمره

نگـري، ارتبـاط بـا     يـا آينـده   نگـري  نامه بر اساس سه معيار گذشته پرسش
درونـي يـا بيرونـي،     ي كوتاه مدت يا بلند مدت و وجود نشـانه  ي حافظه
شوند. بر اساس گزارش كراوفورد و همكاران،  گذاري مي بندي و نمره طبقه

داراي پايـايي بـالايي هسـتند. پايـايي      ،نامـه  مقياس اين پرسش هر دو زير
محاسبه شده  80/0نگر،  گذشته ي هو پايايي حافظ 84/0نگر،  آينده ي حافظه
ي ايراني،  نامه، در ايران هنجاريابي شده و در نمونه اين پرسش .)20( است

Cronbach's alpha 21گزارش شده است ( 83/0نامه،  براي كل پرسش.(  
هفتـه   ساعته و هر 5/1 ي جلسه 9طي  ،آگاهي گروه آموزش ذهن

) را 22مغـزي (  ي آگـاهي بـراي بيمـاران سـكته     روز، آموزش ذهـن  1
   ي جلسـه  5طـي   ،و گروه آمـوزش يـادآوري خـاص    نددريافت نمود

اسـاس   روز، آموزش يادآوري خـاص را بـر   1هفته  ساعته و هر 5/1
) دريافت نمودند. جلسـات  23( دوست و همكاران طرح درماني نشاط

 ي (س)آموزشي در مركز تحقيقات علوم اعصـاب بيمارسـتان الزهـرا   
ي محتـواي   خلاصـه  برگزار گرديـد.  ناس بالينيش توسط روان اصفهان

سـازي حافظـه، بـه     آگاهي و آموزش اختصاصي جلسات آموزش ذهن
  آمده است. 2و  1هاي  ترتيب در جدول

  

  
  ي مغزي آگاهي براي بيماران مبتلا به سكته ي جلسات آموزش ذهن . خلاصه1جدول 

 هابرنامه جلسه
ي  ي درماني و آشنايي اعضاي گروه با يكديگر و با قوانين گروه، تعريف حافظه و انواع آن، دعوت شركت كنندگان به صحبت درباره برقراري رابطه 1

  ي مغزي مشكلات شناختي تجربه شده پس از سكته
  تمرين خوردن كشمش، هدايت خودكار، تمرين وارسي بدني، تكليف خانگي 2
  ي نشسته، تكليف خانگي بدني، بازنگري تكليف خانگي، تمرين افكار و احساسات، مراقبهتمرين وارسي 3
  اي، تكليف خانگي دقيقه 3آگاهي، تمرين فضاي تنفس ي نشسته، مرور تكليف خانگي، گسترش ذهنمراقبه 4
  تمرين ديدن يا شنيدن، مرور تكليف خانگي، رويدادهاي ناخوشايند، تكليف خانگي 5
  آگهي)، تكليف خانگي ها و پيش (زمينه، شيوع، نشانهي مغزيي نشسته، مرور تكليف خانگي، تعريف افسردگي پس از سكته مراقبه 6
  ي نشسته، آگاهي از تنفس، بدن، صداها و افكار، مرور تكليف خانگي، پذيرش، تكليف خانگيمراقبه 7
  ي ارتباط بين فعاليت و خلق، تكليف خانگي ه بازنگري تكليف خانگي، تمرين مشاهدي نشسته، آگاهي از تنفس، بدن، صداها و افكار، مراقبه 8
  بندي تمرين وارسي بدن، آگاهي از تنفس، بدن، صداها و افكار، مرور تكليف خانگي، مروري بر مطالب گذشته و جمع 9

260  =n 
ي سكته بيماراني كه با تشخيص اوليه

 مغزي پذيرش شده بودند.

30  =n 
هاي ورود به بيماراني كه واجد ملاك

 پژوهش و ساكن اصفهان بودند.

18  =n 
بيماراني كه به طور داوطلبانه حاضر به 

 شركت در پژوهش شدند.

 آگاهيآموزش ذهنگروه 
8  =n 

1  =n ← فوت 

 گروه آموزش يادآوري خاص
8  =n 

1=n← درمان ي حذف به دليل عدم ادامه
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  مغزيي  سازي حافظه براي بيماران مبتلا به سكته ي جلسات آموزش اختصاصي . خلاصه2جدول 
 هابرنامه جلسه

ي مشكلات شناختي تجربه شده پس از ي درماني و آشنايي اعضاي گروه با يكديگر و با قوانين گروه، دعوت شركت كنندگان به صحبت درباره برقراري رابطه 1
اي) همراه با مثال و تشويق مراجعان به بيان خاطراتشان همراه با وارد شدن هر  و انواع آن (خاص، گسترده و مقوله سرگذشتيي  ي مغزي، تعريف حافظه سكته

  ي آينده به عنوان تكليف  سرنخ به شركت كنندگان و درخواست نوشتن انواع خاطرات سرگذشتي براي هر سرنخ در طول هفته 10ي  چه بيشتر به جزئيات، ارايه
سرنخ مثبت به  10ي  ي خاصي براي هر كدام، ارايه سازي خاطره هاي مثبت و آمادهي سرنخي گذشته و تكليف خانگي، تشويق گروه به ارايه جلسهمروري بر  2

  ي خاصي براي هر يك در پايان جلسه شركت كنندگان و درخواست نوشتن خاطره
  جلسههاي منفي در اين بسيار شبيه جلسه دوم با استفاده از سرنخ 3
 هاي خنثي در اين جلسهبسيار شبيه جلسات دوم و سوم با استفاده از سرنخ 4
  هاي مثبت، منفي و خنثي ي خود سرگذشتي با سر نخمروري بر مطالب گذشته و بررسي انواع متفاوت يادآوري حافظه 5

  
كـدام از  بـه منظـور بررسـي تـأثير هـر       روند اجراي پـژوهش: 

آزمـون و   درون گروهـي) نتـايج پـيش    ي هاي درمـاني (مقايسـه   روش
 ي نامـه  از طريـق اطلاعـات حاصـل از پرسـش     ،آزمون هـر گـروه   پس

درمـان،   ي نگر در پيش از شروع و خاتمـه  نگر و گذشته آينده ي حافظه
 ،مورد مقايسه قرار گرفت. همچنين Dependent tآزمون با استفاده از 
 ـ  ،اثـر  ي فرمول انـدازه با استفاده از  هـا   ثير هـر يـك از روش  أمقـدار ت

  كــم،  2/0اثــر  ي نــابع آمــاري، انــدازهاســاس ممحاســبه گرديــد. بــر 
  ).24( به بالا برابر تأثير زياد است 8/0متوسط و از  5/0

نتـايج دو روش   ي نيز بـه منظـور مقايسـه    ANCOVAآزمون از 
بـين   ي (مقايسهآگاهي و آموزش يادآوري خاص  درماني آموزش ذهن

آزمون به عنـوان متغيـر    ها در پيش آزمودني ي گروهي) استفاده و نمره
  گام در نظر گرفته شد. هم

  
  ها افتهي

آزمــون و  پــيش ي هــاي درمــاني در مقايســه روشيــك از تــأثير هــر 

آزمون  . تفاوت ميانگين نمرات پيشآمده است 3جدول در آزمون  پس
) و P > 01/0آگـاهي (  ذهـن آمـوزش   آزمـون در هـر دو گـروه    و پس

 كل و هم در زير ي )، هم در نمرهP > 05/0آموزش يادآوري خاص (
 بـود. دار  ينگـر معن ـ  آينـده  ي نگر و حافظه گذشته ي هاي حافظه مقياس

در هـر دو   8/0كـوهن) بـالاتر از    dاثر ( ي با توجه به اندازه ،همچنين
 ي حافظـه توان گفـت كـه هـر دو روش درمـاني در بهبـود       گروه، مي

  اند. ي مغزي ايسكميك نقش اساسي داشته بيماران مبتلا به سكته
ساس آزمون ار آزمون ب تفاوت نمرات دو گروه را در پس ،4جدول 
ANCOVA كـل   ي نمـره  ،گام در اين پـژوهش  دهد. متغير هم نشان مي

نگـر اسـت كـه بـه      نگـر گذشـته   آينده ي حافظه ي نامه آزمون پرسش پيش
تأثير آن در بدو ورود به مداخله به كار رفته است. لازم بـه  منظور كنترل 

 طبيعيفرض  فرض نشان داد كه پيش هاي پيش ذكر است كه نتايج آزمون
متغيرهـا برقـرار    ي ها براي همـه  بودن توزيع نمرات و همساني واريانس

 ،هاي مـورد مطالعـه مسـاوي هسـتند     كه گروه نيست، اما با توجه به اين
  ).25( هاي پارامتريك استفاده كرد ونتوان از آزم مي

  
  آگاهي و آموزش يادآوري خاص تأثير روش درماني در دو گروه آموزش ذهن ي و اندازه t مقدار . ميانگين، انحراف معيار،3جدول 

  كوهن P dمقدار  t  انحراف معيار±ميانگين مرحله گروه  متغير
  5/4  001/0  95/5  37/39 ±88/9 آزمونپيش آگاهيآموزش ذهن  كل آزمون حافظه ينمره

  12/22 ±48/3 آزمونپس
  3/2  010/0  06/3  00/39 ±17/18 آزمونپيش آموزش يادآوري خاص

  00/24 ±81/4 آزمونپس
  1/5  > 001/0  86/6  25/18 ±84/3 آزمونپيش آگاهيآموزش ذهن  نگر گذشتهي  حافظه

  25/10 ±28/1 آزمونپس
  4/2  010/0  26/3  00/20 ±55/8 آزمونپيش آموزش يادآوري خاص

  50/9 ±53/0 آزمونپس
  5/3  002/0  65/4  12/21 ±24/6 آزمونپيش آگاهيآموزش ذهن  نگر آينده ي حافظه

  87/11 ±22/3 آزمونپس
  0/2  030/0  64/2  00/19 ±62/9 آزمونپيش آموزش يادآوري خاص

  00/15 ±34/5 آزمونپس
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  آگاهي و گروه آموزش يادآوري خاص مربوط به نتايج آزمون حافظه در مورد گروه آموزش ذهن AVCOVAآزمون  ي . خلاصه4جدول 
  توان  ثيرأميزان ت Pمقدار  ميانگين مجذورات مجموع مجذورات  منبع تغييرات

  00/1  78/0  > 001/0 62/193 62/193  آزمون پيش
  62/0  31/0  030/0 40/24 40/24  گروه

  
تـأثير   ي در مقايسـه ، دهـد  هاي جدول نشان مي طور كه داده همان

آگاهي و آموزش يـادآوري خـاص بـا اسـتفاده از      درمان آموزش ذهن
تفاوت بين دو گـروه   ،آزمون و كنترل اثرات پيش ANCOVAآزمون 

دو گروه در ميزان اثربخشـي  بدين معنا كه  ؛)P > 05/0( بوددار  يمعن
  داري با يكديگر دارند. يتفاوت معن ،درماني

هـاي آزمـون    تفاوت نمرات دو گروه را در زير مقياس ،5جدول 
دهد. نمرات پيش آزمون  نشان مي ANCOVAآزمون حافظه از طريق 
بـراي كنتـرل تـأثير    گـام   هاي حافظه به عنوان متغير هم در زير مقياس

ها در بدو ورود به مداخله به كار رفته است. با توجه به اين  درماني آن
بدين  ؛دار است نگر معني آينده ي تفاوت در زير مقياس حافظه ،جدول

نگـر بيمـاران    آينـده  ي ميزان تأثير دو روش آموزشي بر حافظهمعنا كه 
  ت است.داري متفاو معني طوري مغزي ايسكميك به  سكتهدچار 
  

  بحث
نتايج اين پژوهش اثربخشي دو روش آموزش  ،طور كه اشاره شد همان
 ي ســازي حافظــه را در مقايســه آگــاهي و آمــوزش اختصاصــي ذهــن
ي مغـزي   سـكته دچـار  بيمـاران   ي آزمون بر حافظـه  آزمون و پس پيش

ايــن، نتــايج ايــن پــژوهش تفــاوت  ايســكميك نشــان داد. عــلاوه بــر
آگاهي و آمـوزش   درماني دو روش آموزش ذهنداري بين نتايج  يمعن

 ي كل حافظه نشان داد كه با توجه به انـدازه  ي يادآوري خاص بر نمره
تـوان نتيجـه    آگـاهي، مـي   تر گروه آمـوزش ذهـن   كوهن) بزرگ dاثر (

دچـار  بيمـاران   ي آگاهي بـر حافظـه   اثربخشي آموزش ذهنكه گرفت 
  بيشتر از آموزش يادآوري خاص است.  ،ي مغزي ايسكميك سكته

حـاكي از   ،هـا در دو گـروه   علاوه بر ايـن، بررسـي زيـر مقيـاس    
آگاهي نسبت به آموزش يادآوري خاص  اثربخشي بيشتر آموزش ذهن

آگـاهي، منجـر بـه     در واقع، آمـوزش ذهـن  نگر بود.  آينده ي بر حافظه
ايي كـه  شـود و از آن ج ـ  هاي رفتاري مرتبط با توجه مي افزايش پاسخ

هاي شناختي است، شركت  ي شروع همه فعاليت توجه، زير بنا و نقطه
آگـاهي،   هـاي آمـوزش ذهـن    ي مغـزي در برنامـه   بيماران دچار سـكته 

هاي شناختي (نظير تفكر، استدلال، قضـاوت   تواند به بهبود مهارت مي
ي مغـزي   و حافظه) منجر شود كه به طور معمول تحـت تـأثير سـكته   

آگاهانه، منجـر بـه    هاي ذهن از طرفي، يادگيري فعاليت گيرند. قرار مي
شود كه اين موضوع نيز بـه خـودي خـود بـر توانـايي       بهبود خلق مي

رسـد اثربخشـي آمـوزش     گـذارد. بـه نظـر مـي     حافظه تأثير مثبتي مـي 
ي مغـزي از   ي بيماران دچار سـكته  سازي حافظه بر حافظه اختصاصي

  بيماران، قابل توجيه باشد.طريق اثرگذاري اين درمان بر خلق اين 
 ـ  ،هاي مختلـف  نتايج پژوهش ثير مـداخلات مبتنـي بـر    أبيـانگر ت

خـون،   آگاهي بر افسـردگي، اضـطراب، خسـتگي روانـي، فشـار      ذهن
 مغزي است ي سلامت عمومي و كيفيت زندگي بيماران مبتلا به سكته

ــژوهش. )22، 27-26( ــايج پ ــايج   Lazaridou نت ــا نت ــاران، ب و همك
باشد، با اين تفـاوت كـه ايـن پـژوهش، بـه       پژوهش حاضر همسو مي

هـاي شـناختي بـه طـور كلـي در       آگاهي بر بهبود فعاليت بررسي ذهن
  ).28پردازد ( ي مغزي مي بخشي بيماران دچار سكته توان

آگاهي منجر  دهد كه ذهن هاي پيشين نشان مي نتايج پژوهش ،همچنين
) 15( كاري ي حافظه ،)14( توجهنظير ركردهاي شناختي به افزايش كا

خاكسـتري مغـز در هيپوكامـپ     ي طور منجر به افـزايش مـاده   و همين
بر خـلاف   ).13( كه در ارتباط نزديك با عملكرد حافظه استشود  مي

و همكاران نشان داد كه آموزش  McMillanپژوهش حاضر، پژوهش 
اي، تغييــر  هفتــه 4ي  آگــاهي كوتــاه مــدت در طــول يــك دوره ذهــن
   ).29كنـــد ( هـــاي شـــناختي ايجـــاد نمـــي داري در مقيـــاس معنـــي

Roberts-Wolfe ــاران ــوزش    ،و همك ــي آم ــه بررس ــي ب در پژوهش
هيجاني پرداختند. نتايج نشان داد كه  ي آگاهي بر يادآوري حافظه ذهن

قـادر بـه يـادآوري كلمـات مثبـت       شـاهد نسبت به گروه مورد گروه 
  ).30( بيشتري بودند

  
  آگاهي و آموزش يادآوري خاص نگر در مورد گروه آموزش ذهن نگر و آينده گذشته ي هاي آزمون حافظه مقياس زير ANCOVAآزمون . خلاصه نتايج 5جدول 

هـاي   زير مقيـاس 
مجموع  منبع تغييرات  حافظه

 df  مجذورات
ميانگين

  توان  ثيرأميزان ت Pمقدار  F  مجذورات

  075/0  019/0  626/0  249/0 254/0 1 254/0 آزمون پيش  نگر گذشتهيحافظه
  255/0  131/0  184/0  965/1 002/2 1 002/2 مقايسه دو گروه

  999/0  709/0  > 001/0  691/31 500/193 1 500/193 آزمون پيش  آينده نگريحافظه
  859/0  454/0  006/0  796/10 917/65 1 916/65 دو گروه ي مقايسه
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ــژوهش ــدد نشــان داده  پ ــاي متع ــادآوري خــاطرات   ه ــه ي ــد ك ان
ــيش ــه     ب ــده در دامن ــب ش ــي تخري ــرل اجراي ــا كنت ــترده ب اي از  گس
  ).31هاي كلامي، فضايي و حافظه مرتبط است ( گيري اندازه

در پژوهشــي دريافتنــد كــه شــركت  ،همكــاراندوســت و  نشــاط
كنندگان پس از دريافت آموزش يـادآوري خـاص در سـبك بازيـابي     

ايـن بهبـود    .سرگذشتي خـود بـه جايگـاه خاصـي رسـيدند      ي حافظه
مشاهده شده در حافظه با بهبود نشخوار فكـري، اجتنـاب شـناختي و    

). بـا  23داري داشـت (  ارتبـاط معنـي   ،لهأافسردگي و مهارت حل مس ـ
آگاهي و  هاي همسو با اثربخشي دو روش آموزشي ذهن ه يافتهتوجه ب

ها اشاره شـد،   آموزش يادآوري خاص بر افسردگي و حافظه، كه به آن
در اين پژوهش سعي شد كه از ايـن دو روش آموزشـي در بـازتواني    

ي مغزي ايسكميك استفاده شود. هـر چنـد در    بيماران سكته ي حافظه
هـا بـه دو گـروه آموزشـي،      با انتصاب تصادفي آزمودني ،اين پژوهش

امـا   اهش يابـد، تلاش شد متغيرهاي مـزاحم و سـوگيري احتمـالي ك ـ   

گيـري در   اسـتفاده از روش نمونـه   ،ترين محدوديت اين پـژوهش  مهم
  دسترس بود.

گردد اين پژوهش در شهرهاي مختلـف، انـواع ديگـر     پيشنهاد مي
گيـري تصـادفي صـورت پـذيرد تـا بتـوان        ي مغزي و با نمونـه  سكته
  .تعميم دادبا دقت و اطمينان بيشتري هاي مطالعه را  يافته

  
  تشكر و قدرداني

بيمـاران شـركت كننـده در ايـن      ي بدين وسـيله نويسـندگان از كليـه   
پــژوهش و از كارمنــدان مركــز تحقيقــات علــوم اعصــاب بيمارســتان 

اصفهان كه در برگـزاري جلسـات آموزشـي همكـاري      ي (س)الزهرا
ي  ي دوره نامـه  اين مقاله، حاصل پايـان  نمايند. ميسپاسگزاري داشتند، 

در دانشـگاه   1148005ي  شناسـي بـه شـماره    دكتري تخصصـي روان 
شناسي و علوم  ي روان اصفهان است كه در معاونت پژوهشي دانشكده

 .تربيتي به تصويب رسيد
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Abstract 

Background: Memory problems were reported to be among the most common cognitive disorders affecting 
patients with stroke. The aim of this study was to investigate the effectiveness of mindfulness training and 
memory specificity training on the aspects of memory in patients with ischemic stroke.  

Methods: A quasi-experimental design with pre/posttest and two experimental groups was used in this study.  
16 patients with ischemic stroke were selected via available sampling among patients referred to Alzahra 
hospital, Isfahan, Iran, in 2014, and were randomly assigned into two equal groups. The groups were trained 
with either mindfulness training, or memory specificity training. Then, the patients were evaluated using 
Prospective and Retrospective Memory Questionnaire (PRMQ). 

Findings: The effect size was calculated as 4.5 and 2.3 for mindfulness training and memory specificity training, 
respectively, indicating marvelous effectiveness of treatment for both groups. There was significant difference 
between the two groups in total score of PRMQ according to ANCOVA test (P < 0.05). Furthermore, there was 
significant difference between the two groups in prospective memory score (P < 0.05). 

Conclusion: According to the findings, mindfulness training and memory specificity training had increasing effect 
on memory in patients with ischemic stroke. Mindfulness training was more effective on the prospective memory. 
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 های آن ی بزرگ و مکانیسم و درمان سرطان روده گیری نقش کورکومین در پیش

 
 4مجید خزاعی، 3، امیر آوان2، سید مهدی حسنیان1مرجانه ریحانه مرادی

 
 

‌چکیده

ایه درمبن  ی رایجَب از ريشی، بٍ َمراٌ جراح یدرمبو یمیضببضذ.  ی بسرگ، چُبرمیه سرطبن ضبیع ي سًمیه عبمل مرگ وبضی از سرطبن در دویب می سرطبن ريدٌ
 یزمبن از چىذ داري َم ی امب استفبدٌ ،دردگ یم سیتجً مبرانیب یبرا ،هیي لًکًير هیپلات یالساگ فلًريايراسیل،-5وظیر  یمختلف کیتًتًکسیسب یداريَب بیمبری است.

ي  یپبسخ بٍ داريَب، کبَص دز مصرف صیافسا کٍ مىجر بٍ ذیجذ ترکیببت ییضىبسب ،گرید از طرف .بٍ َمراٌ دارد مبرانیب یبرا یبدیز بریعًارض بس ک،یتًتًکسیسب
التُببی، ضذ اکسیذاوی، ضذ  مىطأ گیبَی است کٍ اثرات آوتییک مبدٌ بب کًرکًمیه، خًاَذ بًد.  تیس اَمیحب بری، بسی گردددرمبو یمیضجبوبی داريَبی  کبَص عًارض

اوسبوی  IIي  Iي مراحل  ببلیىی پیص، در مطبلعبت آن در بسیبری از مطبلعبت مًرد بررسی ي تأییذ قرار گرفتٍ است. َمچىیه، اثرات ضذ تًمًری ایه ترکیب ببکتری ي ...
ی بسرگ ي پبوکراض مًرد بررسی قرار گرفتٍ است کٍ وتبیج بعضی از ایه مطبلعبت، حبکی از اثربخطی، تحمل بُتر  ريدٌ ،پستبن ،بتَبی مختلف مبوىذ پريست در سرطبن

 .ٍ ضذی بسرگ ي مکبویسم آن پرداخت ی مريری، بٍ بررسی اثرات کًرکًمیه در سرطبن ريدٌ بیمبر بٍ درمبن ي افسایص کیفیت زوذگی بیمبران بًدٌ است. در ایه مقبلٍ

 ی بسرگ ريدٌ ،سرطبن ،کًرکًمیه واژگان کلیدی:

 
ی بزرگ و  و درمان سزطان روده گیزی نقص کورکومین در پیص .خساعی مجیذ، ریحبوٍ، حسىیبن سیذ مُذی، آيان امیر مرجبوٍ مرادی ارجاع:

 969-977(: 441) 35؛ 1396مجلٍ داوطکذٌ پسضکی اصفُبن . های آن مکانیسم

 

 ی بزرگ سرطان ريدٌ

ی ثضسگ، یک ثیمبسی کـىذٌ اػت کٍ دس صوبن ي مشدان ثب  ػشطبن سيدٌ

ی طوتیکی ي يقًع ػرشطبن   . ثیه صمیىٍ(1)ؿًد  وؼجت مؼبيی ایدبد می

ی ثضسگ، استجبط قًی يخًد داسد. خطش اثتلا دس افشادی کرٍ یکری    سيدٌ

َب ثٍ ایه ػشطبن مجتلا ؿذٌ اػت، وؼجت ثرٍ   ی ايل آن اص ثؼتگبن دسخٍ

 5ثشاثش ثیـتش اػرت. دس درذيد    2-3ی فبمیلی وذاسوذ،  افشادی کٍ ػبثقٍ

، یک ػرىذس  طوتیکری داسورذ کرٍ     ی ثضسگ دسكذ ثیمبسان ػشطبن سيدٌ

 Hereditary nonpolyposis colon cancerعلرت ثیمربسی اػرت.    

(HNPCC ي )Familial adenomatous polyposis (FAP دي )

ی ثضسگ استجبط قرًی داسورذ.    ػىذس  طوتیکی َؼتىذ کٍ ثب ػشطبن سيدٌ

HNPCC  دسكذ ي  2-4مؼؤيلFAP   1مؼرؤيل   ٍ ی  دسكرذ اص َمر

 . (2)ی ثضسگ اػت  مًاسد ػشطبن سيدٌ

ی تحشیک پزیش، کًلیت ايلؼشي ي ثیمربسی   َمچىیه، ػىذس  سيدٌ

کشين، اص عًامل خطش اثتلا ثٍ ایه ػشطبن َؼتىذ. ػبیش عًامرل ؿربمل   

، اضبفٍ يصن یب چبقی، عرذ  فابلیرت فیضیکری ي ملرش      2دیبثت وًع 

ثبؿىذ. علايٌ ثش آن، ملش  سطیم غزایی ثرب وًؿرت    ػیگبس ي الکل می

تًاوذ خطش اثرتلا   قشمض ثبلا ي میًٌ ي ػجضیدبت ي غلات کبمل پبییه، می

ٍ   (3)ی ثرضسگ سا افرضایؾ دَرذ     ثٍ ػشطبن سيدٌ اَمیرت   . ثرب تًخرٍ ثر

ویرشی ي   ی ثضسگ دس پریؾ  مًضًع، ؿىبػبیی صيد َىگب  ػشطبن سيدٌ

 دسمبن ایه ػشطبن وقؾ مُمی داسد. 

ی ثضسگ، ثؼرتٍ ثرٍ مشدلرٍ ي خبیگربٌ تًمرًس       دسمبن ػشطبن سيدٌ

تفبيت داسد. دز  تًمًس ثٍ سيؽ خشادری َمرشاٌ ثرب پشتًدسمربوی ي     

بی مختلر   َر  َبی دسمبوی اػت. دس ثیه سطیرم  دسمبوی، اص سيؽ ؿیمی

 Oxaliplatinي  fluorouracil-5دسمررربوی، سطیرررم تشکیجررری  ؿررریمی

َبی  . ثب يخًد پیـشفت(4)تشیه سطیم دسمبوی مًسد اػتفبدٌ اػت  ؿبیع

ی ثضسگ، َىًص دسمبوی ثرشای   اخیش دس غشثبلگشی ي دسمبن ػشطبن سيدٌ

ػشطبن متبػتبتیک یبفت وـذٌ اػت. علايٌ ثش آن، ثب افضایؾ مقبيمرت  

د تًمًس یکی اص مـرکلات اكرلی   دسمبوی، عًد مدذ ثٍ داسيَبی ؿیمی
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َرب،   مجبسصٌ ثب ایه ػرشطبن اػرت. ثرب دس وگرش ورشفته ایره محرذيدیت       

ویشی کىىذٌ، تًخٍ ي تلاؽ فشايان محققیه سا ثٍ خرًد   مذاخلات پیؾ

 خلت کشدٌ اػت.  

ویرشی ي   َب ثشای پیؾ امشيصٌ، اص ویبَبن داسيیی ي اخضای مؤثش آن

ؿرًد. ایره تشکیجربت اسصان اػرت ي      َب اػتفبدٌ مری  دسمبن اوًاع ػشطبن

عًاسم خبوجی کمتشی داسد ي دس کتت مزَجی ثرٍ اَمیرت اػرتفبدٌ اص    

َب اؿبسٌ ؿذٌ اػرت. کًسکرًمیه، یرک تشکیرت      َب دس دسمبن ثیمبسی آن

ٍ فىًلیک اػت کٍ  پلی ی  ی صسدچًثرٍ کرٍ عیرًی اص خربوًادٌ     اص اديیر

. ایه تشکیت، ثب داسا ثرًدن اثرشات   (5)آیذ  صودجیلیبن اػت، ثٍ دػت می

ٍ  3-4شطبوی دس طری  ضذ التُبثی ي ضذ ػر  ی اخیرش، ثؼریبس مرًسد     دَر

دَىرذ   متاذد وـبن می In vivoي  In vitroتًخٍ ثًدٌ اػت. مطبلابت 

کٍ کًسکًمیه چىذیه مًلکًل دسویش دس مؼیشَبی ػیگىبلیىگ ػرشطبن  

. فُم مکبویؼم عملکشد ایه تشکیت دس (6)کىذ  ی ثضسگ سا تىگیم می سيدٌ

لاعربت مُمری ثرشای    فابل کشدن یب غیش فابل کشدن مؼیشَبی طوتیرک ،اط 

 ی ثضسگ ایدبد خًاَذ کشد. َبی دسمبوی ػشطبن سيدٌ پیـشفت سيؽ

 

 ی بزرگ اپیدمیًلًژی سرطان ريدٌ

َب دس خُبن ي ویرض دس   تشیه ػشطبن ی ثضسگ، یکی اص ؿبیع ػشطبن سيدٌ

. ثیـتشیه میضان ثشيص ایه ػشطبن دس کـًسَبی اسيپبی (7)ایشان اػت 

ؿشقی ي آػیبیی ي کمترشیه میرضان ثرشيص آن دس کـرًسَبی آفشیقربیی،      

ی ي مشکضی ي خىًة آػریب ورضاسؽ ؿرذٌ اػرت. ایره      آمشیکبی خىًث

ػشطبن، ديمیه ػشطبن ؿبیع دس صوبن پغ اص ػشطبن پؼتبن ي ػرًمیه  

ػشطبن ؿبیع دس مشدان پغ اص ػشطبن سیٍ ي پشيػرتبت ؿرىبختٍ ؿرذٌ    

َرب ؿریًع    . ایه ػشطبن، دس ایرشان وؼرجت ثرٍ ػربیش ػرشطبن     (8)اػت 

ی ثضسگ پىدمیه ػشطبن ؿبیع دس  کمتشی داسد. دس ایشان، ػشطبن سيدٌ

. اخرتلا  اكرلی   (9)مشدان ي ػًمیه ػرشطبن ؿربیع دس صوربن اػرت     

ی ثرضسگ دس خُربن ثرٍ علرت      مـبَذٌ ؿذٌ ثیه تًصیرع ػرشطبن سيدٌ  

. کـرًسَبی  (10)ذوی ي عًامرل محیطری اػرت    اختلا  دس ػجک صو

 .(11)ی ثضسگ داسوذ  تًػاٍ یبفتٍ ي كىاتی، میضان ثبلای ػشطبن سيدٌ

َبی اخیش، سيوذ سي ثرٍ سؿرذی اص    مطبلابت اپیذمیًلًطیک دس ػبل

اوذ. دس یک مطبلاٍ، مًاسد  ػشطبن کًلًسکتبل سا دس ایشان وضاسؽ ومًدٌ

 َرربی  ػرربلٍ ثرریه ػرربل  10 ی ی ثررضسگ دس یررک ديسٌ  ػررشطبن سيدٌ

مرًسد   36650دس ایشان ثشسػی ؿذ. دس طری ایره ديسٌ،    2009-2000

ی  ی ثضسگ ثجرت ؿرذٌ ثرًد. تارذاد مرًاسد ػرشطبن سيدٌ       ػشطبن سيدٌ

 2009مرًسد دس ػربل    6210ثرٍ   2000مرًسد دس ػربل    813ثضسگ اص 

دس  6/1افضایؾ پیذا کشدٌ ثًد. میضان ثشيص اػتبوذاسد ؿرذٌ دس مرشدان اص   

وفرش ي دس صوربن اص    100000دس َش  2009دس ػبل  3/11ثٍ  2000ل ػب

وفش افضایؾ پیذا کشدٌ ثًد. افضایؾ مًاسد  100000دس َش  9/10ثٍ  6/1

َبی ثجرت مرًاسد    تًاوذ ثٍ علت ثُجًد ػیؼتم ی ثضسگ، می ػشطبن سيدٌ

ػشطبن دس ایشان ثبؿذ. اص علل دیگش ثشيص ایره ػرشطبن، غشثری ؿرذن     

 ي چرشة  پش سطیم غزایی یؾ عًامل خطش محیطی،ػجک صوذوی ي افضا

ثبؿرذ   الکل می ي ػیگبس ملش  فیضیکی، فابلیت عذ  ي چبقی فیجش، کم

. تًصیع ایه ػشطبن دس ایرشان دس ؿرُشَبی مختلر  ویرض تفربيت      (12)

اص  ایرشان  دس ػرىی  ی ؿرذٌ  اػرتبوذاسد  ثشيص ، میضان1394داسد. دس ػبل 

)تُرشان(  وفرش   100000دس َرش   62/17)ػیؼتبن ي ثلًچؼتبن( تب  34/2

ی  ی ػرشطبن سيدٌ  ی مًاسد ثجرت ؿرذٌ   . دس ثیه َمٍ(13)متفبيت ثًد 

دسكرذ ػرشطبن    83/61دس ایشان  2003-2008َبی  ثضسگ دس ثیه ػبل

دسكذ ػشطبن سکتًػریگمًییذ   46/7دسكذ ػشطبن سکتبل،  54/27کًلًن، 

ی قبثل تًخٍ ایه اػت کٍ ثرٍ وگرش    . وکتٍ(7)دسكذ ػشطبن آوبل ثًد  1/3ي 

ترش   سػذ، ػه ؿشيع ثیمبسی دس ایشان دس مقبیؼٍ ثب کـًسَبی غشثی پبییه می

ػربل دیرذٌ    55ثبؿذ. ایه ثیمبسی، ثٍ طًس مامًل دس افشاد ثب ػره ثیـرتش اص   

ی ثضسگ ػره   ، امب دس ایشان ویمی اص افشاد مجتلا ثٍ ػشطبن سيدٌ(14)ؿًد  می

 . میررضان ثقرربی ایرره ثیمرربسی دس خُرربن    (15)ػرربل داسوررذ   50کمتررش اص 

 .(13)دسكذ ثشآيسد ؿذٌ اػت  47-50دسكذ ي دس ایشان  66-13

ی ثضسگ دس مشادرل ايلیرٍ تـرخیق     آوُی ػشطبن سيدٌ اوش پیؾ

دسكرذ مرًاسد ػرشطبن     40دادٌ ؿًد، ثؼیبس مطلًة اػت؛ امب کمتش اص 

ی ثضسگ دس مشادل ايلیٍ کٍ تًمًس مًضای اػت، تـرخیق دادٌ   سيدٌ

ػبل  50َبی غشثبلگشی ثشای افشاد ثب ػه ثیـتش اص  . ثشوبمٍ(16)ؿًد  می

ی ثرضسگ،   . ثب افضایؾ مًاسد اثتلا ثٍ ػرشطبن سيدٌ (17)ؿًد  تًكیٍ می

ؿرًد کرٍ ایره ثیمربسی ثرٍ عبمرل مُرم مرشگ ي میرش دس           ثیىی می پیؾ

میلیرًن   15، دس درذيد  2020کـًسَبی آػیبیی تجذیل ؿًد. دس ػربل  

ی ثضسگ ي یک میلیًن مشگ ثرش اثرش ػرشطبن     مًسد خذیذ ػشطبن سيدٌ

 .(10)ؿًد  ثیىی می ی ثضسگ پیؾ يدٌس

 

 کًرکًمیه

ثًٍ اص ویبٌ  آیرذ. ایره تشکیرت، داسای     ثٍ دػت می Curcuma longaصسدچ

خًاف دسمبوی متارذدی اػرت ي دس کـرًسَبی ؿرشی آػریب ثرٍ طرًس        

ٍ   وؼتشدٌ دس دسمبن ي ضذ عفًوی کشدن صخم اػرتفبدٌ مری   ی  ؿرًد. اديیر

وش  دس سيص ثرٍ عىرًان یرک مکمرل غرزایی تحمرل        12صسدچًثٍ تب دص 

دسكرررذ  Curcumin ،17دسكرررذ  77ؿرررًد ي پرررًدس آن داسای  مررری

Demethoxycurcumin  دسكررررررذ  3يBisdemethoxycurcumin 

  فىًل ثرب ػربختبس مًلکرًلی    کًسکًمیه، یک تشکیت پلی (.1اػت )ؿکل 
1,7bis(4-hydroxy 3-methoxyphenol)1,6-heptadiene 3,5dione 

ؿىبختی مختلفی وگیرش ضرذ التُربة،     . کًسکًمیه، اثشات صیؼت(18)اػت 

اکؼیذان، ضذ ثبکتشیبل، ضذ اواقربد خرًن ي غیرشٌ داسد. عرلايٌ ثرش آن،       آوتی

دَذ کٍ ایره تشکیرت، داسای اثرش ضرذ ػرشطبوی دس       مطبلابت اخیش وـبن می

ػررت، سيدٌ ٍ، پً  ثبؿررذ  ی ثررضسگ ي پرربوکشاع مرری ػررشطبن پؼررتبن، کجررذ، سیرر

(20-19). 
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 (11) . ترکیبات مختلف گیاه زردچوبه1شکل 

 

اثجبت ؿذٌ اػت کٍ ثٍ دوجبل تدًیض خًساکی، کًسکًمیه کًوظيوٍ 

ؿًد ي تشکیجربت ولًکًسيویرذ کًسکرًمیه ي ػرًلفبت کًسکرًمیه       می

َربیی وگیرش تتشاَیرذسيکًسکًمیه،     ؿًد. ثٍ دوجبل آن، متبثًلیت ایدبد می

ؿررًوذ.  َگضاَیررذسيکًسکًمیه ي َگضاَیررذسيکًسکًمیىًل ایدرربد مرری 

ثٍ طًس وؼتشدٌ ثرشای افرضایؾ فشاَمری     َبی خذیذ کًسکًمیه آوبلًگ

ؿًد. ثرٍ عرلايٌ،    صیؼتی ي پبیذاسی تشکیت دس وشدؽ خًن اػتفبدٌ می

َبی وبوًتکىًلًطی اثرذاع   َبی مختل  ایه تشکیت ثب سيؽ فشمًلاػیًن

 .(21)دَذ  ؿذٌ اػت کٍ کبسثشد ثبلیىی ایه تشکیت سا افضایؾ می

 

َا ي مسیرَای سیگىالیىگ مًرد َدف کًرکًمیه در  مًلکًل

 ی بزرگ سرطان ريدٌ

کًسکررًمیه ثررش سيی مؼرریشَبی ػرریگىبلیىگ مختلرر  کررٍ دس ؿررشيع ي  

پیـشفت ػشطبن کًلًسکتبل دسویش َؼتىذ، تأثیش داسد. ایه تشکیرت، ػرجت   

 Tumor necrosis factor alphaکبَؾ عًامل التُربثی مختلر  وگیرش    

(TNF-α ایىتشلًکیه ،)ثرش آن، ثرب   . عرلاي (22-23)ؿًد  می 6ي  2، 1 ٌ

 Nuclear factor kappa-light-chain-enhancer ofکرربَؾ 

activated B cells (NF­κB  کٍ یکری اص مُرم )   َربی   ترشیه مًلکرًل

دسویش دس التُبة اػت، ػجت مُبس سؿذ تًمرًس القرب ؿرذٌ ثرب التُربة      

التُبثی مختلر    َبی پیؾ میه ثش آوضیم. َمچىیه، کًسکً(24)وشدد  می

 ( ي COX یرررررب Cyclooxygenaseوگیرررررش ػیکلًاکؼررررریظوبصَب )

Inducible nitric oxide synthase (iNOS    اثشورزاس اػرت ي ثرب )

 .(25)ؿًد  َب، ػجت افضایؾ ثقبی ثیمبسان می کبَؾ ثیبن ایه آوضیم

کًسکًمیه ثش عًامل سؿذ مختل  اثش داسد. کًسکًمیه ثرب کربَؾ   

Insulin like growth factor-1 receptor (IGF-R1)  ي

 َرررررربی دسویررررررش دس ػرررررریگىبلیىگ آن وگیررررررش   مًلکررررررًل

src-homology/collagen (Shc ػررررجت کرررربَؾ فشایىررررذَبی ،)

. کًسکًمیه ثب کبَؾ عًامل سؿرذ دسویرش دس   (2)وشدد  ايوکًطویک می

 Epidermal growth factor receptorفشایىررذ آوظیررًطوض وگیررش   

(EGFR)  يVascular endothelial growth factor (VEGF ي )

ؿرًد   ، ػجت کبَؾ ایدربد عرشيی خذیرذ مری    VEGFRی آن  ویشوذٌ

 . آوظیًطوض، وقؾ مُمی دس پیـشفت ػشطبن ي متبػتبص آن داسد.(26)

َرربی ػررشکًثگش تًمررًس ویررض تررأثیش داسد.  کًسکررًمیه ثررش سيی طن

ی تًمًس، وقؾ مُمی دس مُبس پیرذایؾ تًمرًس    َبی ػشکًة کىىذٌ طن

ی  کىىذ. يقتی یک تغییش یب خُرؾ دس یرک طن ػرشکًة کىىرذٌ     ایفب می

افتذ، ایره طن تًاوربیی خرًد سا ثرشای اودرب  عملکرشد        تًمًس اتفبی می

پیـرشي   p53ی تًمرًس   کًة کىىرذٌ دَرذ. طن ػرش   طجیای اص دػت مری 

ی تًمرًس اػرت ي مؼریشَبی ػرلًلی ي      َبی ػشکًة کىىذٌ ی طن َمٍ

. (27)کىذ  مًلکًلی مختلفی سا تىگیم ي اص تـکیل تًمًس خلًویشی می

دس ثیمربسان مجرتلا ثرٍ ػرشطبن      p53کًسکًمیه، ػجت افضایؾ ثیبن طن 

ی تًمرًس دیگرش،    . یک طن ػشکًة کىىذٌ(28)وشدد  ی ثضسگ می سيدٌ

Phosphatase and tensin homolog (PTEN    اػرت کرٍ وقرؾ )

کىرذ. آوربلًگ    ی ػلًلی ي آپًپترًص ایفرب مری    مُمی دس پیـشفت چشخٍ

َربی ػرلًلی ػرشطبن     دس سدٌ PTENکًسکًمیه، ػجت افرضایؾ ثیربن   

. َمچىریه، کًسکرًمیه   (29)ؿًد  دسمبوی می کًلًسکتبل مقبي  ثٍ ؿیمی

ی  َربی مُربس کىىرذٌ    ی پشيتئیه کٍ ثٍ خبوًادٌ Survivin ثب کبَؾ ثیبن

( تالر  داسد، ػرجت مُربس    IAPیب  Inhibitor of apoptosisآپًپتًص )

 َرربی ػررشطبن کًلررًن ي افررضایؾ ثیرربن کبػرر بصَب      تُرربخم ػررلًل 

 . اص طرررش  دیگرررش، کًسکرررًمیه ػرررجت کررربَؾ  (30)ؿرررًد  مررری

 ( ي Bcl-2) B-cell lymphoma 2آپًپتًتیررک  َرربی آوترری پررشيتئیه

B-cell lymphoma-extra large (Bcl-xL ي وؼررررررجت ) 

Bcl-2/Bax ویشوررررررذٌ(31)ؿررررررًد  مرررررری .  ٍ  ای  ی َؼررررررت
Peroxisome proliferator-activated receptor gamma 

(PPAR-γ   ویض تًػط کًسکرًمیه فاربل مری )      ؿرًد. فاربل ؿرذن ایره

 .(32)ض ي مُبس تکثیش ػلًلی استجبط داسد ویشوذٌ، ثب القبی تمبی

 PI3K/Akt Proteinاثش کًسکًمیه ثش مؼیش ػیگىبلیىگ ػرلًلی  

kinase B (PKB/) phosphatidylinositide 3-kinases    کرٍ وقرؾ

َب ي ویض آوظیرًطوض داسد، ثشسػری    مُمی دس ثقب، تکثیش ي مُبخشت ػلًل

دس  PI3K/Akt. کًسکًمیه، ػجت تارذیل مؼریش   (33-34)ؿذٌ اػت 

. َمچىریه، کًسکرًمیه ػرجت    (35)ؿًد  َبی ػشطبن کًلًن می ػلًل

ورشدد.   مری  Wnt/β-cateninکبَؾ فابلیت مؼیش ػیگىبلیىگ ػرلًلی  

تلیربل   َربی اپری   ؼیش، وقؾ اػبػی دس دفر  ًَمئًػرتبص ػرلًل   ایه م

َربی   دَذ کٍ کًسکًمیه دس سدٌ کىذ. مطبلابت وـبن می ای ایفب می سيدٌ

ي  β-cateninی ثررضسگ ػررجت کرربَؾ ثیرربن    ػررلًلی ػررشطبن سيدٌ 

. کًسکرًمیه، ثرش مؼریش    (36)ؿرًد   ( مری Frizzled-1) Wntی  ویشوذٌ

 اثرررررررش مُررررررربسی داسد. پرررررررشيتئیه  Jak3/Stat3ػرررررررلًلی 
Signal transducer and activator of transcription 3  
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 ی بسرگ . مسیرهای سلولی اصلی درگیر در سرطان روده2شکل 

 

(STAT3   مؼؤيل مؼیشَبی ػیگىبلیىگ ايوکًطن اػرت ي مؼریشَبی )

التُبثی ي عًامل سؿرذ داخرل ػرلًلی ي     َبی پیؾ ػیگىبلیىگ ػیتًکبیه

تًاورذ یرک تشکیرت     . کًسکًمیه، می(37)کىذ  ویض آوظیًطوض سا کىتشل می

َربی پربییه    ي کربَؾ ثیربن طن   STAT3مؤثش دس مُبس فؼفًسیلاػیًن 

َبی فابل اکؼریظن ویرض    . اثش کًسکًمیه سيی وًوٍ(38)دػت آن ثبؿذ 

 ثشسػرررری ؿررررذٌ اػررررت. کًسکررررًمیه ثررررب القرررربی فابلیررررت   

Glutathione-S-transferase (GSTي کیىیه سديک )  تبص ػجت خىثری

. (39)ؿرًد   ویشی اص ػرشطبن مری   َبی فابل اکؼیظن ي پیؾ ؿذن وًوٍ

ٍ َمچىیه، کًس تًاورذ دس   َربی فاربل اکؼریظن، مری     کًمیه ثب تًلیذ وًور

، مؼریشَبی ػرلًلی   2. ؿرکل  (40)دسمبن ػشطبن کًلًن مفیرذ ثبؿرذ   

، اثرش  3دَذ ي ؿکل  ی ثضسگ سا وـبن می اكلی دسویش دس ػشطبن سيدٌ

 دَذ. کًسکًمیه ثش آن سا وـبن می

 

 
 بسرگ  ی ای از اثرات کورکومین بر مسیرهای سلولی درگیر در سرطان روده . خلاصه3شکل 

 سلًل تغییر ضکل یبفتٍ تکثیر سلًلی کىترل وطذٌ اپیتلیبل بیعیطسلًل  متبستبز

 التُببیعًامل پیص

 عًامل ترجمٍ
 آپًپتًتیکَبی آوتیپريتئیه

  عًامل رضذ

 َبی آوصیًشویکپريتئیه

 متبلًپريتئیىبزَب

  Adhesionَبی مًلکًل

↓Act/PI3K pathway 

↓ Jak3/Stat3 pathway 
↓ NFΚb   ↓ TNF-α    ↓ IL-1 

↓ IKK   ↓ IGF-R1   
↓ Egr1         ↓ iNOS  

↓ WNT /β-catenin pathway 

↓ Bcl-2  ↑BAX   ↓BclXL 

↑ P53    ↑ PTEN    ↓ Survivin 
↑ Caspase3.7.9   ↓ cyclin D1 

↓ EGFR    ↑ ROS 

↓ VEGF    ↓ VEGFR 

↓ MMPs 
↓ CORTACTIN 

 کورکومین
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 ی بسرگ ی اثرات کورکومین بر سرطان روده . مطالعات بالینی در زمینه1جذول 

 شمارٌ
کد شىاسایی/ 

Clinical 
Trials.gov 

يضعیت 
 مطالعٍ

 شرایط افراد وًع مداخلٍ عىًان مطالعٍ

1 NCT02724202  در حبل
 عضَگیری

برای  5FUکَرکَهیي در ترکیب بب 
 ی بسرگ درهبى سرطبى رٍدُ

ببر در رٍز  2گرم  هیلی 500کَرکَهیي بب دز 
ِ. بِ دًببل آى، کَرکَهیي برای  2برای   6ّفت

وراُ بب  وبى دزّ   .5FUی  دٍرُ 3ّفتِ ببّ 

ی بسرگ  سرطبى رٍدُ
 هتبستبتیک

2 NCT01294072 بیی اگسٍزٍم هطبلعِ فعبل ّبی  ی بررسی تَاً
گیبّی برای تحَیل کَرکَهیي بِ ببفت 

 ی بسرگ سبلن ٍ سرطبًی رٍدُ

رٍز،  6گرم رٍزاًِ برای  6/3کَرکَهیي 
ًَژٍگِ بب اگسٍزٍم ّبی گیبّی  کَرکَهیي ک

 رٍز، بذٍى هذاخلِ 7برای 

 ی بسرگ سرطبى رٍدُ

3 NCT00295035 ببلیٌی جوسیتببیي، کَرکَهیي  3ی  هرحلِ ًبهشخض
ی  ٍ سلبرکس در بیوبراى بب سرطبى رٍدُ

 بسرگ هتبستبتیک

 ی بسرگ ًئَپلاسن رٍدُ کَرکَهیي، سلکَکسیب

4 NCT00973869 ی  کَرکَهیي در درهبى سرطبى رٍدُ ًبهشخض
بسرگ در بیوبراى تحت بررسی سرطبى 

 ی بسرگ بب اًذٍسکَپی یب جراحی رٍدُ

 ی بسرگ سرطبى رٍدُ کَرکَهیي

5 NCT014909  در حبل
 اقذام

 FOLFOXNVترکیب کَرکَهیي بب 
 ی بسرگ در بیوبراى هبتلا بِ سرطبى رٍدُ

 ی برگ هتبستبتیک سرطبى رٍدُ درهبًی کَرکَهیي، کَرکَهیي + شیوی

6 NCT01948661  در حبل
 عضَگیری

ی آًتَسیبًیي ٍ فسفَلیپیذ  عظبرُ
هبی رٍدُ  بسرگ ی کَرکَهیي در آدًَ

هبی رٍدُ هیرتَسلکت + هریَا  ی بسرگ ابتلا بِ آدًَ

7 NCT01859858 اثر کَرکَهیي در سویت ٍ  فعبل
فبرهبکَکیٌیتیک ایریٌَتکبى در بیوبراى 

 دچبر تَهَر جبهذ

 سرطبى رٍدُ بسرگ پیشرفتِ کَرکَهیي، ایریٌَتکبى

8 NCT00745134 کَرکَهیي بب کبپسیتببیي ٍ پرتَدرهبًی بِ  فعبل
 دًببل جراحی برای سرطبى رکتَم

 سرطبى رکتَم کَرکَهیي، کبپسیتببیي، پرتَدرهبًی

9 NCT00176618 ِاثرات کَرکَهیي در  اتوبم هطبلعAPC  در سرطبى
سبى  اً

گرم خَراکی دٍ ببر  هیلی 150سَلیٌذاک )
گرم  هیلی 250در رٍز(، کَرکَهیي )

 خَراکی دٍ ببر در رٍز(

Argon plasma 
coagulation (APC) 

10 NCT00118989 ِسرطبى  گیری از پیشکَرکَهیي برای  اتوبم هطبلع
 ی بسرگ رٍدُ

ئَیذّب  ّبی آدًَهبتَ پَلیپ کَرکَهی

11 NCT02439385 

 
در حبل ثبت 

  ًبم
در ترکیب بب  FOLFIRIآٍاستبتیي/

کَرکَهیي در بیوبراى هبتلا بِ سرطبى 
ی بسرگ بب هتبستبز غیر قببل  رٍدُ

 برداشت

 ی بسرگ سرطبى رٍدُ ، کَرکَهیيFOLFIRIآٍاستبتیي/

12 NCT01333917 ِّبی  قرص ًشبًگرّبی زیستی کَرکَهیي اتوبم هطبلعC3 ی بسرگ سرطبى رٍدُ کَرکَهیي 
13 NCT00641147 ِکَرکَهیي در درهبى بیوبراى بب پَلیپَز  اتوبم هطبلع

ادگی هبتَز خبًَ  آدًَ
ادگیپَلیپَز  کَرکَهیي، دارًٍوب هبتَز خبًَ  آدًَ

14 NCT03061591  ٌََّز عض
ًگرفتِ 
 است.

بَِ رٍی تعذاد ٍ اًذازُ ی  اثر هکول زردچ
پَلیپَز ّب در بیوبراى هبتلا بِ  پَلیپ

ادگی هبتَز خبًَ  آدًَ

، دارًٍوب کپسَل بَِ ادگی ّبی زردچ هبتَز خبًَ  پَلیپَز آدًَ

15 NCT03122613  ٌََّز عض
ًگرفتِ 
 است.

هقبیسِ بب دارًٍوب برای کَرکَهیي در 
لسرٍ  پیش گیری از عَد هجذد کَلیت اٍ

 در بیوبراى

 کَلیت اٍلسرٍ کَرکَهیي، دارًٍوب

 

ی  کًرکًمیه ي مطالعات بالیىی اثرات آن بر سرطان ريدٌ

 بزرگ

َبی اخیش، کًسکًمیه دس مطبلابت ثبلیىی ویض مًسد ثشسػی قشاس  دس ػبل

َررربی فبسمبکًکیىتیرررک،  وشفترررٍ اػرررت. ایررره مطبلاررربت، يیظوررری 

اورذ. ثرٍ    فبسمبکًدیىبمیک، ایمىی ي دص مؤثش ایه تشکیت سا ثشسػی کرشدٌ 

 اؿبسٌ ؿذٌ اػت.   1تاذادی اص مطبلابت دس خذيل 

ثیمبس مجتلا ثٍ ػرشطبن   15ثٍ  Curcumaی  دس یک مطبلاٍ، علبسٌ

 دسمررربوی دس دصَررربی  کًلًسکتررربل پیـرررشفتٍ ي مقررربي  ثرررٍ ؿررریمی 
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 و همکاران مرجانه ریحانه مرادی ی بزرگسرطان روده نقش کورکومین در

شکذُ پسشکی اطفْبى  ل هْری / ّفت441ِی / شوبرُ 35سبل  –هجلِ داً  974 1396 اٍ

 وررش  دس سيص تدررًیض ؿررذ. ایرره علرربسٌ، داسای     میلرری 2200-440

مبٌ ادامٍ یبفت. ایه  4وش  کًسکًمیه ثًد ي دسمبن ثشای  میلی 180-36

دصَب، ثٍ خًثی تًػط ثیمبسان تحمل ؿذ ي َیچ مًسد مؼمًمیت دیذٌ 

دسكذ کبَؾ فابلیرت   59سيص ثب  29وش  ثشای  میلی 440ش  وـذ. مل

Lymphocytic glutathione S­transferase -  وـبوگش صیؼتی ثرشای

ی ثرضسگ   َبی دسمبوی ػشطبن سيدٌ ویشی دس سطیم ویشی اثشات پیؾ پی

آن، ػرط   ثًد. ایه اثش دس دصَبی ثبلاتش دیذٌ وـرذ. عرلايٌ ثرش     -(41)

Carcinoembryonic antigen (CEA  دس یرررک ثیمررربس کرررٍ دص ) 

دسكذ کبَؾ داؿت، امب  40کشد،  وش  دس سيص سا ملش  می میلی 440

ؿبخلرری ثررشای ؿىبػرربیی  -Methylguanosine (M1G )-1ػررط  

َربی خرًن    دس ػلًل -(42)ؿًد  کٍ مىدش ثٍ ػشطبن می DNAآػیت 

ي وررٍ ثیمرربسان ثبثررت ثررًد ي ثررب دسمرربن تغییررش وکررشد. وررٍ کًسکررًمیه  

َبی آن دس خًن ي ادساس ؿىبػبیی وـذ. ثب يخًد ایره وتربیح،    متبثًلیت

تًان وفت کرٍ ایره دص اثرش     ثٍ علت تاذاد کم افشاد دس ایه مطبلاٍ، ومی

 .(43)ی ثضسگ داسد  ویشی دس دسمبن ػشطبن سيدٌ پیؾ

 ی تـررذیذ دص، کًسکررًمیه دس دصَرربی  دس صمیىررٍ  دس یررک مطبلاررٍ

ػرشطبوی ثرٍ    وش  دس سيص ثٍ ثیمبسان مجتلا ثرٍ ضربیابت پریؾ    12-5/0

وش  دس سيص َیچ اثش ػمی دیذٌ وـرذ.   8مبٌ تدًیض ؿذ؛ تب دص  3مذت 

وش  دس سيص( ثیمبسان ثٍ علت عرذ  پرزیشفته ددرم     12دس دص ثبلاتش )

ورش ، غلگرت    4خبسج ؿذوذ. تب دص کمترش اص   َب اص مطبلاٍ ثبلای قشف

کًسکًمیه دس ػش  خًن قبثل ؿىبػبیی وجًد. دس دصَربی ثربلاتش، پیرک    

َرب ثرًد کرٍ ثرٍ      ػبعت ثاذ اص خرًسدن قرشف   1-2غلگت کًسکًمیه 

 .(44)کشد  ػبعت کبَؾ پیذا می 12تذسیح دس طی 

 ٍ ٍ   دس یک مطبلار  ی یرک کًسکرًمیه دس دصَربی     ی ثربلیىی، مشدلر

ی ثرضسگ پیـرشفتٍ    ثیمبس مجتلا ثرٍ ػرشطبن سيدٌ   15وش  ثٍ  6/3-45/0

دسمربوی مقربي     مبٌ تدًیض ؿذ. ایره ثیمربسان، ثرٍ ؿریمی     4ثشای مذت 

ثًدوذ. دس ایه مطبلاٍ ویض دسمبن کًسکًمیه ثرٍ خرًثی تًػرط ثیمربسان     

یچ یک اص دصَب، ػمیت دیذٌ وـرذ. اورش چرٍ میرضان     تحمل ؿذ ي دس َ

ویرشی   ثذخیمی کٍ ثب ثشسػی ػط  وـبوگشَبی تًمًسی دس خًن اوذاصٌ

ي فابلیرت آورضیم    E2ؿذ، تاییش وکرشد، امرب ػرط  پشيػرتبولاوذیه      می

 .(45)کبَؾ پیذا کشد  2ػیکلًاکؼیظوبص 

 ي  1800، 450َرربی کًسکررًمیه  ی دیگررشی، ک ؼررًل دس مطبلاررٍ

ی ثرضسگ ثرشای    سيصاوٍ ثٍ ثیمبسان مجتلا ثٍ ػشطبن سيدٌ وش  میلی 3600

ورش ، ػرط     میلری  3600سيص تدًیض ؿرذ. کًسکرًمیه دس دص    7مذت 

M1G       سا ثررٍ طررًس قبثررل تررًخُی کرربَؾ داد، امررب ػررط  آوررضیم

تغییش وکشد. دس ایه مطبلارٍ، وـربن دادٌ ؿرذ کرٍ دص      2ػیکلًاکؼیظوبص 

 .(46)ػت وش  اص وگش فبسمبکًلًطیک مؤثش ا میلی 3600

ثیمربس مجرتلا ثرٍ ػرشطبن      126ی دیگش ثٍ  َمچىیه، دس یک مطبلاٍ

ثب  3وش   میلی 360ی ثضسگ قجل اص عمل خشادی کًسکًمیه ثب دص  سيدٌ

دس سيص تدًیض ؿذ ي وتبیح ثب وشيَی کٍ داسيومب دسیبفت کشدوذ، مقبیؼرٍ  

 TNF­αؿذ. وتبیح وـبن داد کٍ دسمبن ثب کًسکًمیه، ػجت کبَؾ ػرط   

ؿذ. َمچىیه،  p53َبی تًمًس ي افضایؾ ثیبن   ًپتًص ػلًلػش ، تاذیل آپ

   .(28)ػط  کلی ػلامت دس ثیمبسان ثُجًد پیذا کشدٌ ثًد 

ٍ ی ثبلیى دس یک مطبلاٍ ورش    2-4کًسکرًمیه دس دص   2ی  ی، مشدلر

یرب   8ی ػیگبس ياخذ ؿشایط کٍ تاذاد  فشد ملش  کىىذٌ 44دس سيص ثٍ 

 ی  ( داؿررتىذ، دس یررک ديسٌ ACF) Aberrant crypt fociثیـررتش 

وش  کًسکًمیه ػجت  4سيصٌ تدًیض ؿذ. وتبیح وـبن داد کٍ دس دص  30

ورش ،   2ؿرذ، دس دربلی کرٍ دس دص     ACFدسكذ دس تارذاد   40کبَؾ 

ثرب دص   (C3 complex. علايٌ ثش آن، کًسکًمیه )(47)اثشی وـبن وذاد 

ٍ  ی ثرضس  ثیمبس مجتلا ثٍ ػشطبن سيدٌ 24وش  ثٍ  35/2 ی  گ کرٍ دس ثشوبمر

سيص  14َب اوذيػکًپی یب خشادی يخًد داؿت، ثشای مذت  دسمبوی آن

  ٍ ٍ  تدًیض ؿذ. کًسکًمیًییرذَب دس َمر  مرًسد اص   9َربی ادساس،   ی ومًور

ی ثیًپؼی کًلًن ؿىبػبیی ؿرذ.   مًسد اص ومًوٍ 23ی خًن ي  ومًوٍ 24

دس  تشیه فش  کًسکًمیه کًوظيوٍ ثًد، کًسکًمیه ولًکًسيویذ کٍ اكلی

ی ثیًپؼی ؿىبػبیی ؿرذ. کًسکرًمیه مًضرای،     ومًوٍ 35مًسد اص  29

ثاذ اص چىذیه ثبس ؿؼتـًی ثبفت ثٍ كرًست فاربل دس ثبفرت کًلرًن     

قبثل ؿىبػبیی ثًد. َمچىیه، َیچ تدمع ػیؼتمیک ثرٍ دوجربل ملرش     

 ی ایمىرری ایرره تشکیررت   کًسکررًمیه دیررذٌ وـررذ کررٍ وـرربن دَىررذٌ  

 .(48)اػت 

دَذ کٍ ملش  کًسکرًمیه اص وگرش ایمىری ي     ایه وتبیح، وـبن می

تًاوذ ثٍ عىًان یک  کًسکًمیه میػمیت خبی وگشاوی وذاسد. َمچىیه، 

ی ثضسگ ي خلًویشی  ویشی ي کىتشل ػشطبن سيدٌ تشکیت مؤثش دس پیؾ

اص وؼتشؽ ي متبػتبص تًمًس اػتفبدٌ ؿًد، امب مطبلابت ثبلیىی ثیـرتشی  

لاص  اػت تب دص مرؤثش ي اثشثخـری ایره تشکیرت دس مشادرل مختلر        

 ی ثضسگ ي مکبویؼم اثش آن مـخق ؿًد. ػشطبن سيدٌ

 

 گیری یجٍوت

ویرشی ي دسمربن    مطبلابت مختلر ، اثشثخـری کًسکرًمیه سا دس پریؾ    

ی ثررضسگ وـرربن دادٌ اػررت. ایرره تشکیررت اص مؼرریشَبی  ػررشطبن سيدٌ

صایری، تکثیرش ػرلًل ي     کىذ ي ػجت مُربس سگ  مًلکًلی مختل  اثش می

ؿًد. مطبلابت ثبلیىی، عذ  ػمیت ي اثشثخـی ایره تشکیرت    متبػتبص می

ب يخًد ایه، دسیبفت کًسکرًمیه َمرشاٌ ثرب غرزا ثرٍ      اوذ. ث سا وـبن دادٌ

 ٍ ی صسدچًثرٍ ثرٍ علرت فشاَمری صیؼرتی کرم ي        عىًان خضیی اص اديیر

دلالیررت پرربییه ي فبسمبکًکیىتیررک ضررای ، اثشثخـرری آن سا کرربَؾ  

َبی خذیرذ کًسکرًمیه ي اػرتفبدٌ اص وربوًرسات،      دَذ. فشمًلاػیًن می

فبی  آیذ ي کًسکرًمیه سا  تًاوذ ثش ایه مـکل  َب، می َب ي میؼل لی ًصي 

ی ثرضسگ دس   ویشی ي دسمبن ػرشطبن سيدٌ  ثٍ یک تشکیت مؤثش دس پیؾ

 .دسمبوی تجذیل کىذ کىبس داسيَبی سایح ؿیمی
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 تشکر ي قدرداوی

تحقیقبت علرً    ی ملی تًػاٍ ی ػؼٍؤثب دمبیت مبلی مدبضش مطبلاٍ 
 ( اودرررب  958349ي  958739 ی ؿرررمبسٌ Grantپضؿرررکی کـرررًس )

 .ؿذٌ اػت
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Abstract 

Colorectal cancer is the fourth common cancer and third cause of death due to cancer in the world. 

Chemotherapy plus surgery are the routine methods in treatment of colorectal cancer. Cytotoxic drugs such as  

5-fluorouracil, ograliplatin, and leukoverin in treating colorectal cancer have several side effects for patients. On 

the other hand, finding new components to improve drug responsiveness, reduce drug dosage and therefore, 

reduce side effects of chemotherapy are important. Curcumin is a substance of plant origin with antioxidative, 

anti-inflammatory, and antibacterial properties. In addition, it has antitumor effects in preclinical, and phases I 

and II clinical studies in various cancers such as prostate, breast, colon, and pancreas. The results of these studies 

indicated the efficacy, more tolerance among patients, and improving the quality of life. In this article, we 

reviewed the role of curcumin in colorectal cancer and the involved mechanisms. 
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