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  خلاصه

بييا ااييزاحت احتمييال آلزاحميير  مييي توانيي   (TBI) روماتيييک مغييزتآسييي   :مقدمههه

 Neuron-specific Enolase همراه شود. آنسفالوپاتي مزمن تروماتيک و پاركينسون

(NSE)  بيوماركر جهت تخمين پييت آههيي بيمياران   حک TBI    . مطالعيا   ميي باشي

نشان داده هاي نورولوژحک را در بيمارياستيل ال كارنيتين نوروپروتکتيو متع دي اثرا  

در مطالعيه حارير ميا بيه     مطرح ش ه است. نيز  TBIان . اثربخشي كارنيتين در بيماران 

 مي پردازحم.  TBIبيماران دچار  GCSو  NSE سطح برارزحابي تأثير كارنيتين 

 TBIمبيت  بيه   بيميار   40در احن مطالعه كارآزماحي باليني تصاداي ش ه  ر:روش كا

( و n=20ه طور تصاداي به دو هيروه درحاايت كنني ه كيارنيتين      ش ح  انتخاب ش ه و ب

 gr1ساعت  12هر ( تقسيم ش ن . ع وه بر درمان هاي روتين  هروه اول n=20پ سبو  

پ سيبو درحاايت داشيتن .     هيروه دو  و حک هفته  به م   به صور  هاواژ ال كارنيتين

GCS سطح  NSE ي  مييزان مورتياليتي بيمارسيتاني و جيار        حااته هاي حين بسيتر

در  اط عا  مربوط به عوارض شيناجتي و راتياري پيز از تيرجي     بيمارستاني و نيز 

 م   پيگيري دو ماهه ثبت و بين دو هروه مقاحسه ش ن .  

مغيزي    CTتفاو  آماري بارزي بين دو هروه از نظر بروز تشنج  حااته هياي   :نتایج

در  NSEستري وجود ن اشت. بطيور بيارزي سيطح    طي م   ب GCSو  NSEسطح 

(. ميزان مرگ بيين دو  >001/0pبيماران او  ش ه بيشتر از بيماران غير او  ش ه بود  
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و در مي   پيگييري برابير     %30و  %25هروه كارنيتين و پ سبو در م   بسيتري برابير   

 راتياري عوارض شيناجتي و  بود. همچنين تفاو  آماري بارزي از نظر  %3/14و  3/13%

 طي م   پيگيري بين دو هروه وجود ن اشت. 

بالاتر مي باش .  TBIبطور بارزي در بيماران او  ش ه به دنبال  NSE :گيرينتيجه

و نيز مييزان ميرگ و ميير و عيوارض شيناجتي و       NSEكارنيتين تأثيري بر روي سطح 

احن رابطه توصييه   راتاري در بيماران بع  از تروما مغزي ن ارد. انجا  مطالعا  بيشتر در

 مي شود.

 Neuron specificآسيي  تروماتييک مغيزي  ال كيارنيتين       :كلمها  كليهدي  

enolaseپيام  بيماري   
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 مقدمه 

سيينه    هياي كانسير   اميروزه بيشيتر از بيمياري    (TBI) روماتيک مغيز تآسي  شيوع 

AIDS   درهيير  باش  و تمامي سنين و هر دو جنز را پاركينسون مياسکلروز متع د و

كن . در اروپا و آمرحکا با توجه به اهميت آن حک توجه ملي به احن مساله احجاد شي ه  مي

جفيي  تيا متوسير در     TBIباش . معميولا  ع حيم   است كه همراه با آهاهي عمومي مي

توانني  سيب    ها ميي هراح  ولي همين آسي عرض چن  روز تا چن  هفته به بهبودي مي

توان  بيا اايزاحت احتميال    مي TBI(. 1 ولاني م   شون عوارض شناجتي و راتاري ط

 همراه شود. (4  و پاركينسون (3    آنسفالوپاتي مزمن تروماتيک(2  آلزاحمر

تغييرا  نوروشيمياحي  استرس نظير  TBIهاي مختلفي براي پاتوايزحولوژي مکانيسم

پياتوژنز مسيلول    هياي اكسي اتيو و رادحکالهاي آزاد و ميتوكن ري را به عنيوان مکانيسيم  

  آنزحم پيروا  دهيي روژناز بيه عنيوان    TBIان . در مسلول دانسته TBIعوارض بع  از 

حک آنزحم متابوليک كرحتيکال است كه مخصوصيا  در عيرض چني  سياعت اول بعي  از      

آسي  مغزي به مهار ش ن توسر تغيير اكسي اتيو حا اسفورح سيون سرحن بسيار حساس 

توان  توسر مصرف حک عامل بوليسم هوازي در سطح آنزحم مياجت ل متا (.5و6  است

ها  اسي هاي چيرب كيارني   شامل كتونكه  اهزوژن به عنوان انرژي از بيرون مقابله شود

تب حل شون  كيه مصصيول پييروا      Aتوانن  به استيل كوآنزحم باش  كه همه ميتين مي

 (.7و8 باشي  يک اسي  ميدهي روژناز و سوبستراي تشکيل سيترا  در چرجه تري سيکل
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توان  از طرحق غشاي سلولي و لاحه داجلي ميتوكن ري جهت تبادل مي Aاستيل كوآنزحم 

هاي آزاد با كارنيتين جابجا شود. در داجيل مياترحکز ميتوكني ري اسيتيل ال     با رادحکال

اد و كيارنيتين آز  Aكارنيتين از طرحق كارنيتين اسيل ترانسفراز تب حل به استيل كيوآنزحم  

 (.9 شودمي

هاي ن را در بيماريژمطالعا  متع دي اثرا  مصااظتي مغزي استيل ال كارنيتين اهزو

توان  در آستروسيت ها و نورون استيل ال كارنيتين مي (.8-11 ان نورولوژحک نشان داده

به رژحم درماني  ALCARمرحله حاد و ارااه كردن  . در(12و13 به انرژي تب حل شود

  (.14  شوديت آههي راتاري و كاهت حجم آسي  بااتي ميسب  بهبود پ

در سالهاي اجير استفاده از بيوماركرهاي بيوشييمياحي بيراي ارزحيابي شي   آسيي       

در تشخي  سرحع و پروهنوز بيماري مورد استفاده قرار مي هيرد. حکي  ومغزي اازاحت 

 NSE(Neuronي از بهترحن بيوماركرها جهت تخمين پيت آههي بيماران تروماي مغز

specific enolase)  15 مي باش.) NSE ها حک آنزحم مربوط به جانواده هليکوليتيک

مي باش  كه اكثرا در نورونها و سلولهاي نورواكتودرمال وجود دارد و به عنوان مياركري  

و جون پيز از آسيي     CSFدر  NSEاز آسي  نوروني عمل مي كن . اازاحت غلظت 

-20 باشي  پيت هوحي كنن ه سرحع در پيت آههي بيماران ميي  مغزي به عنوان حک عامل

ها پز از آسيي  و  تين بر روي ميتوكن ريبنابراحن با توجه به اثرا  مفي  ال كارني (.16

  ما بر آن ش حم تا اثير احين دارو را   در پيت آههي بيماران مغزي NSEهمچنين اهميت 

 رسي نماحيم.بيماران دچار تروماي حاد مغزي بر GCSو NSE سطحبر
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 طرح: يكل ه ف

 NSE (Neuron Specific Enolase) تاثير ال كارني تين روي بيوماركر التهابي 

   روماتيک حاد مغزيتبيماران با حادثه 

 طرح: ياجتصاص اه اف

  TBIبيماران با  GCSتعيين تاثير ال كارني تين بر روي  .1

 TBIبيماران با  NSE سطح تعيين تاثير ال كارني تين بر روي .2

 اه اف كاربردي:

تيوان از ال كيارني تيين هميراه درميان      در صور  حصول نتاحج مثبت احن طرح ميي 

  استان ارد در بيماران با حادثه تروماتيک مغزي استفاده نمود.

 سؤالا : اح ا يارر

  ال كارني تين سب  بهبودGCS شود.بيماران با حادثه تروماتيک حاد مغزي مي 

 طحسال كارني تين سب  بهبود NSE شود بيماران با حادثه تروماتيک حاد مغزي مي 

 Primary out comeررح  هوشياري بيماران : 

 Secondary out comeسطح : NSE بيماران  
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 مروري بر متون

حک مشيکل عمي ه اجتمياعي اقتصيادي و سي مت       (TBI)آسي  تروماتيک مغزي 

ني هاي ته حي  كنني ه   علت عم ه مرگ و ناتوا TBIعمومي در سراسر جهان مي باش . 

در  TBI(. عليرغم پيشرات ها در درمان 21حيا  بوحژه در بين بالغين جوان مي باش   

ICU  و احجاد هاح لاحن هاي استان ارد ش ه  مرگ و مير در احن بيماران همچنان بالا مي

(. تعيين زودهنگا  پيت آههي احن بيماران بر اساس حااته هياي اپيي ميولوژحک   22باش   

 (. 23بهبود سطح مراقبتي احن بيماران كمک كنن ه مي باش    در

هاي بياليني   شود كه در آن بر پاحه معياربن ي ميطبقه GCSبر اساس  TBIامروزه 

-12بيا   (moderate)  متوسير  GCS:13-15بيا   (MILD)جفيي    بيمار بيه انيواع  

9:GCS   و نوع ش ح(severe)  باGCS<9  1  طبقه بن ي مي شون .) 

كه زن ه مي مانن  دچار ناتواني هاحي در دراز م   مي شون  كه  TBIاري ااراد بسي

مي توان  همراه با اجت ل درک  مشکل در تمركز  جستگي مزمن و سردرد باش . نشيان  

همراه ميي   TBIبالا با ميزان مرگ و پيام  نامناس  در بيماران  ICPداده ش ه است كه 

 (. 24باش  

ماركر هاي آسي  مغزي بطيور وسييعي بيه عنيوان عواميل      طي چن  سال هذشته بيو

  حک سيسوآنزحم NSE(. 24بالقوه در ارزحابي پيت آههي مورد ارزحابي قرار هراته ان   

 هليکوليتيک آنزحم انولاز( مي باش   كه بيشتر در سيتوپ سم نورون  kDa-78دحمرحک 
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بطيور   NSE(. 24و25شيركت دارد    axoplasmicها قرار داشته و در انتقال آهسيته  

بيراي حفي     NSEمعمول ترشح نمي شود ولي وقتي آكسون ها تخرحي  ميي شيون      

تنها ماركري اسيت كيه بطيور مسيتقيم      NSE(. از احنرو  24هموستاز ترشح مي شون   

 آسي  عملکردي به نورون ها را مورد ارزحابي قرار مي ده . 

بيالا بيوده و حيا بطيور      NSEش ح   مق ار  TBI  بوحژه TBIبراي بسياري بيماران 

ثانوحه اازاحت مي حاب  و منجر به اازاحت ثانوحه ناشي از آسي  ثانوحه مغزي مي شود. به 

بطيور مي او  اايزاحت حااتيه ميي       NSEع وه  در بيماران با آسي  مغزي وسيع مقادحر 

 نه تنها مي توان  وسعت آسي  اوليه مغزي را نشان دهي    NSEباشن . از احنرو  سطوح 

توانياحي بيالقوه بيه     NSEبلکه منعکز كنن ه پيشرات آسي  ثانوحه نيز مي باشي . ليذا    

عنوان حک بيوماركر پيت آههي دراز م   و نشانگر درماني در آسي  هاي نورولوژِحک 

 (.  26و27دارد  

ش ح  مشاه ه كردن   DAIبيمار با  28چابک و همکارانت طي مطالعه اي بر روي 

در سه روز اول بع  از تروما با پيام  نامناس   NSEزاحت حااته كه غلظت هاي سرمي اا

 (.28غير بارز همراه مي باشن    CTعليرغم حااته هاي 

در  TBIهمچنين بيان ش ه است كه مييزان ميرگ و عيوارض ناجواسيته بيه دنبيال       

 (.24بالاتر مي باش    NSEبيماران با سطوح اازاحت حااته 

هيزار    TBIرا در جون بيه دنبيال    NSEحااته  مطالعا  متع دي سطوح اازاحت 

-30نموده ان  كه بيانگر نقت باليني بالقوه به عنيوان بيومياركر احين آسيي  ميي باشي        
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ساعت اول بع  از تروما اايزاحت حااتيه و    12بطور نرمال در  NSE(. در نهاحت  18و28

. اايزاحت  ساعت مي باش  24طي چن  ساعت حا چن  روز كاهت مي حاب ؛ نيمه عمر ان 

 (.24هاي ثانوحه ممکن است در بيماران با پيام  هاي كشن ه اازاحت حاب  

داراي مص ودحت هاحي نيز مي باش . حکي از عم ه تيرحن   NSEعليرغم مزاحاي آن  

مشک   مرتبر با استفاده آن به عنوان ماركري از آسي  مغزي احين اسيت كيه غلظيت     

هيرن . ارحتروسيت ها داراي مقادحر بيالاحي   مي توان تصت تأثير هموليز قرار NSEهاي 

NSE    مي باشن ؛ از احنرو  هموليز مي توان  باعث اازاحت قابيل توجيهNSE   در جيون

در بيماران با تروماي متع د ب ون آسيي  مغيزي نشيان     NSEشود. بع وه  اازاحت در 

 (. 31داده ش ه است  

ر بهبود و پيشيگيري از آسيي    مطالعا  متع د به ارزحابي درمان ها و مواد مختل  د

پرداجته ان . حکي از درمان هاي پيشينهادي اسيتفاده از ال    TBIعملکردي و نوروني در 

كانيتين مي باش . ال كارنيتين اسي  آمينه اي است كه در تما  سلول هاي ب ن حاات ميي  

ها  شود. اهرچه ساز و كار عمل استيل ال كارنيتين در حال حارر ناشناجته است  تصقيق

نشان مي دهن  كه ممکن است به انتقال عصيبي كولينرژحيک اسيتيل ال كيارنيتين و نييز      

تواناحي ان در اازاحت متابوليسم ميتوكن رحاحي نورون ها مرتبر باشي . مطالعيا  انسياني    

نشان مي دهن   ع وه بر اازاحت انرژِ سلولي در ميتوكن ري  ال كارنيتين تواناحي تثبييت  

ي را از طرحق تنظيم سطوح اسفنگوميلين دارد و نيز  مخزنيي ارعيي   سياليت غشاي سلول

براي تولي  انرژي سلولي اراهم و در نتيجه از مرگ بيت از حي  سيلول هياي نيوروني     
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جلوهيري ميي كني ؛ همچنيين مشيخ  شي ه اسيت كيه اسيتيل ال كيارنيتين  اتصيال           

مي ده . اسيتيل ال  هلوكوكورتيکوئي  ها و عوامل رش  نوروني به هيپوكامپ را اازاحت 

كارنيتين  استرس اكسي اتيو را كاهت داده  تصرحک هاي سمي را در باات مغيز و مياحع   

-جليوهيري ميي  مغزي نخاعي مهار كرده  در نتيجه از مرگ سيلولي ناشيي از احسيکمي    

 (.  32 كن 

ال كارنيتين حک كوااكتور مهم در تنفز ميتوكن رحال  نقت مهمي را در انتقال اسيي   

(. ال كيارنيتين ميي   33زنجيره بلن  از سيتوزول به ميتوكن ري بازي مي كن    هاي چرب

توان  همچنين ورعيت انتي اكسي اني را در مو  هيا بهبيود بخشيي ه و داراي اعالييت     

(. همچنيين هيزار  شي ه اسيت كيه ال      34و35پاكسازي رادحکال هاي آزاد مي باشي    

سييون ليپيي  از طرحيق كياهت تشيکيل      كارنيتين داراي اثرا  حفاظتي بر روي پراكسي ا

 پراكسي  هي روزن مي باش . 

هياي حياد و   ن در حيوانا  و در بيماريژمقادحر اوق نرمال استيل ال كارنيتين اهزو

  (.36 نورودژنراتيو با مصااظت مغزي همراه بوده است

درمان با استيل ال كارنيتين با كاهت اجت لا  عصيبي و ميرگ مغيزي در مي لهاي     

  (.37 همراه بوده است استروک

هاي طناب نخياعي و  استيل ال كارنيتين همچنين سب  كاهت اجت ل در ميتوكن ري

  (.5 شودكاهت در آسي  ماده جاكستري مي
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همچنين نشان داده ش ه كه دادن سيستميک استيل ال كارنيتين سيب  تبي حل آن بيه    

نقيت   TCAابوليسم سيکل شود كه در متهاما بوتيرحک اسي   هلوتاما  و هلوتامين مي

  (.14 دارن 

سب  اازاحت هلوتاتيون به عنوان حک آنتي اكسيي اتيو مركيزي    ALCARهمچنين 

كيارنيتين  شيود. همچنيين   ميي  redoxشود كه موج  كمک به حف  اجزاي سيستم مي

شيود  هاي ميتوكن ري ميسب  حف  غشاي ليپي ي / اسفوليپي  براي بهبود اعاليت آنزحم

   (.38و39 

طالعا  مختل  بر روي حيوانا  و نيز بروي انسان ها همگيي هيواه اثير بخشيي     م

 استفاده از ال كارحنتين بوده ان :

طي مطالعه اي  پرحکارتز و همکاران اثر درمان مزمن با اسيتيل ال كيارنيتين را روي   

حااظه اضاحي  حادهيري و اعاليت اسيتيل كيولين ترانسيفراز در ميو  هياي صيصراحي       

   اط عييا  حاصييل آثييار نوروپروتکتيييو اسييتيل ال كييارنيتين را تأئييي   بررسييي كردنيي

 (. 40كردن  

آحسال و همکاران به بررسي اثر مهاري ال كارنيتين روي آسي  مغزي القا ش ه بر اثر 

هيپوهليسمي در مو  هاي صصراحي نر نژاد وحستار پرداجتن ؛ حااته ها نشان دادن  كه ال 

-ش ه توسر هيپوهليسيمي در هيپوكاميپ پيشيگيري ميي     كارنيتين از آسي  عصبي القا

 (.  41كن  
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طبق بررسي پاتل و همکاران  استيل ال كيارنيتين در رياحعه مي ل كيانتيوژن طنياب      

نخاعي  نقشيي ميؤثر در بهبيود عملکيرد سيلول عصيبي از طرحيق تيأثير روي اعالييت          

 (. 42ميتوكن ري ها دارد  

اسيي  امينيه اسيتيل ال كيارنيتين داراي      بررسي بيلفيل  و همکاران نشان مي ده  كه

اعاليت آنتي اكسي اني است كه سلول هاي عصبي را در برابير صي ما  رادحکيال هياي     

 (. 43سوپراكسي  حف  مي كن   

در مطالعه اي كيه اسيکااي ي و همکياران روي اثير اسيتيل ال كيارنيتين در آسيي         

احن نتيجه رسي ن  كه درميان   ک مغزي مو  هاي صصراحي نابالغ انجا  دادن   بهيترومات

در ميو  هياي صيصراحي     ساعت اول پز از تروماي مغزي 24با استيل ال كارنيتين در 

نتاحج راتاري را بهتر مي كن  و حجم راحعه مغيزي را در هقيت روز اول پيز از     نالالغ

 (.  14آسي  كاهت مي ده   

نيتين بير مصااظيت   در مطالعه اي كه هتا و همکاران درباره سياز و كيار اثير ال كيار    

عصبي در هيپوكسي القا ش ه در مو  هاي صصراحي انجا  دادن   دو هفته از اسيتيل ال  

كارنيتين استفاده كردن  و به احن نتيجه رسي ن  كه ال كارنيتين بطيور ميؤثري در نيورون    

هاي هيپوكامپ از اجت ل عملکرد ميتوكني رحرحال تصرحيک هياي سيمي و دژنراسييون      

 (.  44ي كن   عصبي جلوهيري م

زانگ و همکاران آثار حفاظتي ال كارنيتين بر تغيير هاي دژنراتييو را در مي ل هياي    

احسکمي مزمن مغزي مو  هاي صصراحي مبت  بيه انسي اد دو طرايه شيرحان كاروتيي       
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مشترک بررسي كردن   نتاحج نشان داد ال كارنيتين تغيير هاي نورودژنراتيو را بطور معني 

 (. 32ود  داري كاهت داده ب
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 مواد و روش كار

 نوع مطالعه:

 كارآزماحي باليني  تصاداي ش ه

در مركز ثبت كارآزمياحي   IRCT201410312582N9احن مطالعه به شماره ثبت 

 به ثبت رسي ه است.  www.IRCT.irهاي باليني احران به آدرس 

 نمونه برداري:

و بخيت نوروسيرجري    ICUش ح  بستري در بخت  TBIار مبت  به بيم 40تع اد 

بع  از كس  معييار هيا ي ورود و جيرو  انتخياب      1394بيمارستان اما  ررا طي سال 

 ش ن . 

( و پ سيبو  n=20بيماران به طور تصاداي بيه دو هيروه درحاايت كنني ه كيارنيتين       

 20=n . تقسيم ش ن ) 

( اسيتفاده شي .   24و همکاران   El-Maraghi جهت برآورد نمونه از نتاحج مطالعه

( و پيامي  جيوب   Severe disabilityبيا پيامي  بي       NSEدر احن مطالعيه تغيييرا    

 recovery ب نبال )TBI     تعييين شي ه اسيت. در     1/11±1/5و  09/5±07/2بترتيي

را بعنوان ماركري كه كاهت آن مي توان  معيار تياثير آن بصسياب آحي      NSEصورتيکه 

و بيا در   PS ver 3/0(power & sample sizeكنيم با استفاده از نر  اايزار   ارض 

درص ي شياج  هياي آزماحشيگاهي     30و تغييرا   %90و توان  α=0.05نظر هراتن 

http://www.irct.ir/
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بيميار در   20برآورد ش  كه جهت اازاحت اعتبار مطالعه تعي اد   10تع اد  نمونه كمتر از 

 .هراتن هر هروه مورد بررسي قرار 

 :مطالعهبه ي ورود هامعيار

 ش ح  هر بيمار با تروماي مغزي (DAI)  

 سال  18-75سني  هدر مص ود 

 ساعت نگذشته باش . 24اي مغزي كمتر از ماز ترو 

 :معيارهاي خروج از مطالعه

 24  روماي مغزي هذشته باش تساعت از 

 احجاد اسهال 

 يمكرامپ شک 

  باشن كليه كه تصت دحاليز مي مزمنبيماران با نارساحي 

 سابقه بيماري قلبي 

 يت به ال كارنيتينساسابقه حس 

 سابقه مصرف ال كارنيتين 

 ان ا تروماي ل ثع   ساحر تروما ها م 

 هاحپرتانسيون 

  سيروز الکلي 
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 :روش انجام مطالعه

در احن مطالعه وارد  ش ح  بيمار بزرهسال با تشخي  تروماي حاد مغزي 40تع اد 

هاي . درمانهراتن نوع تروما قرار  حس   ارد برتمامي بيماران تصت درمان استانن . ش 

  ICPتشنج   كنترل  هاي ر  بالا  استفاده از دارو كمکي و داروحي شامل پوزحشن سر

 Abدر صور  نياز هراتن .   و ... قرار ت  كنترل DVTو  پرواي كسي استرس اولسر

 تراپي و س اسيون هم براي بيماران انجا  ش . 

 تصاداي سازي بر اساس نر  اازار  .ش ن داي به دو دسته تقسيم بيماران به طور تصا

 2.0Grav O tron    /randomization) f.com/tags2d3http://(   انجا  ش

(access times 1:5:2014 

 ساعت 12همچنين هر داشتن . هاحي استان ارد و راحج را درحاات هروه اول درمان

gr1 هروه دو  درمان داشتن . حک هفته درحاات  به م   به صور  هاواژ ال كارني تين

احن دارو مصصول كمپاني ناترول بوده عاري از هر  .كردن استان ارد + پ سبو درحاات 

هن   و ماده نگه ارن ه -ذر  -شير -سوحا -تخم مرغ -شکر–هونه اازودني طعم دهن ه 

 باش . مي

هفته ع حم حياتي و اط عا   1و در طي احن  ههفته بود طول م   مطالعه حک

و سپز  ش هانجا   اسکن مغز CTبراي تمامي بيماران در ابت ا حک هردح . بيماران ثبت 

 هردح . در طي مطالعه بر حس  شراحر باليني تکرار 

http://3d2f.com/tags
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هاي  ع حم همودحناميک  عوارض  حااته  GCSدر احن م   اط عا  مربوط به 

CT و همچنين  تا حک هفته  طول م   بستري ز بيماران در طي بسترياسکن مغ

-اجت لا  هيجاني/ نبود هيجان اط عا  مربوط به عوارض شناجتي و راتاري 

نگر  جود  -كمبود آههي بيمار -ع   تمركز -عصبانيت سرحع -راتارهاي تهاجمي

كاهت سرعت  -اجت ل در حادهيري -اجت ل در روابر جنسي-اجت لا  حااظه -مصور

  در م   پيگيري دو ماهه ثبت هردح . پز از ترجي  (اجت ل در تکلم -عمل

 و روز هفتم در روز سو  پز از تروما(   0ونه جوني در روز در تما  بيماران نم

هردح  وژ يفحدقيقه سانتر 15دور در دقيقه به م    3000مطالعه هراته ش ه و با سرعت 

درجه  -80ميکروتيوب رحخته ش ه و در حخچال  سي سي از سر  آن در 5/0و سپز 

نگه اري ش ه تا در پاحان مطالعه نمونه ها به دانشک ه داروسازي منتقل ش ه و در آنجا 

ش ن .  مصصول كشور احتاليا( به رو  رادحواحمنواسي ارزحابي  NSEنمونه ها با كيت 

 مي باش :  Eagle biosciencesمربوط به كمپاني  NSEكيت 

Sensitivity: 1.2 ng/mL 

Dynamic range: 2.5-178 ng/ml, Incubation time: 1 hour, 

Sample type: serum, Sample siza: 10µL 

 ملاحظا  اخلاقی:  

از بيماران رسان ه ش .  حي  كميته اج ق دانشگاه علو  پزشکي تبرحزاحن مطالعه به تأ

هردح . به ااراد اطمينان ه اجذ حا قيم قانوني آنها رراحت آهاهانه جهت ورود به مطالع
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داده ش  كه شركت در مطالعه كام  اجتياري بوده و هر زمان كه ماحل باشن   مي توانن  

از مطالعه جار  شون  و همچنين هيچ هزحنه ارااي به غير از هزحنه هاي درمان 

 استان ارد بيمارح  بر بيماران تصميل نگردح .

در جاحي نا  و نشاني از آن ها ذكر نخواه  ده و اط عا  بيماران كام  مصرمانه بو

ش . كمال امانت داري در مورد اط عا  شخصي ااراد در طول م   مطالعه صور  

 هرات. 

 :يآمار زيآنال

 انصراف ±نيانگيدرص   م  ي اراوان يفيتوص ياز رو  ها يآمار زيجهت انجا  آنال

 chi)ز آزميون آمياري كياي دو    بيراي مقاحسيه حااتيه هياي كيفيي ا     استفاده ش . ( اريمع

square)  )و بيراي مقاحسيه متغيير هياي كميي از       حا آزمون دقيق ايشر در صور  نياز

همچنييين از آزمييون آميياري اسييتفاده هردحيي .  independent t test آزمييون آميياري

repeated measure of ANOVA     براي مقاحسه سير تغييرا  متغير هياي مختلي

 يبيا نير  اايزار آميار     يآميار  يهيا  زيتما  آنالاستفاده ش .  هبين دو هروه و در هر هرو

SPSS 17  05/0صور  هرات. مق ار>p حهرد يدار تلق يموارد معن يدر تمام.   
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 هايافته

در دو هيروه درحاايت كنني ه كيارنيتين      TBIبيميار مبيت  بيه     40در مطالعه حارر 

 20=n  20( و هروه پ سبو=nاتن . ( مورد ارزحابي قرار هر  

حااته هاي پاحه را در بيماران مورد بررسي نشان مي ده . هميانطور كيه    4-1ج ول 

 مشاه ه مي شود تفاو  آماري بارزي بين دو هروه از نظر حااته هاي پاحه وجود ن اشت.

اراواني انواع تروماي مغزي را در بين دو هروه نشان مي ده . مشياه ه   4-1نمودار 

هير دو هيروه بيشيتر مييزان انيواع تروميا را بيه جيود          در EDHو  SAHمي شود كه 

 اجتصاص داده بودن .

حااته هاي مختل  طي حک هفته اول بستري و درمان بيين دو هيروه را    4-2ج ول 

نشان مي ده . همانطور كه مشاه ه مي شود در هيچ موردي تفاو  آماري بيارزي بيين   

و اد   ICPع درميان  بهبيود   هر چن  ميزان بروز تشنج در شرودو هروه وجود ن اشت  

 در هروه كارنيتين بيشتر از هروه پ سبو بوده است. TGمغزي  بهبود 

همچنين سير تغييرا  حااته هاي مختل  بين دو هروه و در هر هروه ارزحابي هردح  

در هير   NSEو  GCS  MAP  TGو مشاه ه ش  كه بهبودي بارزي در سير تغييرا  

ولي سير تغييرا  بين دو هروه در هيچ موردي معني دار  ( >001/0pهروه وجود دارد  

 (.<05/0pنبوده و كارنيتين بر روي بهبود موارد اوق مؤثر نبود  
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 حااته هاي پاحه در بيماران مورد بررسي  :4-1ج ول 

 pمق ار  هروه پ سبو هروه كارنيتين 

 73/0 90/45±53/19 90/43±99/17 سن

 9/0 15( %75  16( %80  مذكر جنز

 5( %25  4( %20  مؤنث

IHD  15% )3  5% )1 6/0 

 28/0 4( %20  7( %35/0  هيپرتانسيون

 49/0 7( %35  5( %25  دحابت مليتوس

 APACHE 84/3±65/23 82/3±70/23 96/0امتياز 
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 : فراوانی انواع ترومای مغزی در بین دو گروه 4-1نمودار 
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 مختل  طي حک هفته اول بستري و درمان بين دو هروه: حااته هاي 4-2ج ول 

 pمق ار  هروه پ سبو هروه كارنيتين 

 49/0 7( %35  5( %25  روز اول تشنج

 ---- 2( %10  2( %10  روز سو 

 48/0 صفر 2( %10  روز هفتم 

 ---- 20( %100  20( %100  روز اول و اد  ICPاازاحت 

 14/0 17( %85  13( %65  روز سو 

 67/0 2( %5/10  3( %15  روز هفتم 

GCS 26/0 75/5±91/0 40/5±04/1 روز اول 

 76/0 10/7±35/2 40/7±92/2 روز سو 

 96/0 21/10±28/4 15/10±46/4 روز هفتم 

TG 26/0 59/183±66/54 31/206±23/72 روز اول 

 24/0 18/175±54/45 98/196±31/68 روز سو 

 4/0 51/261±29/78 34/196±16/67 روز هفتم 

MAP 09/0 35/82±49/16 40/75±83/6 روز اول 

 54/0 65/80±72/10 85/78±57/7 روز سو 

 47/0 89/79±95/10 80/77±71/6 روز هفتم 

NSE 86/0 98/24±38/9 38/24±30/12 روز اول 

 91/0 98/17±82/5 29/18±90/10 روز سو 

 68/0 40/13±61/4 88/14±98/11 روز هفتم 
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( از بيمياران  %30ميورد    6( از بيماران هروه كارنيتين و %25مورد   5در احن مطالعه 

هروه پ سبو طي م   بستري او  ش ن . تفاو  آماري بارزي در احن رابطيه بيين دو   

 (.p=76/0هروه مشاه ه نش   

  ش ه و در روز هاي مختل  بين دو هروه او را NSEاراواني سطح  4-3ج ول 

در بيمياران   NSEه نشان مي ده . همانطور كه مشاه ه مي شود بطور بارزي سطح زن 

 او  ش ه بالاتر از بيماران غير او  ش ه مي باش .

نيز حااته هاي بع  از ترجي  را بين دو هروه مورد بررسيي نشيان ميي     4-4ج ول 

ر هيروه  مشاه ه مي شود كه در تمامي موارد به جز ع   تمركز  اراوانيي ميوارد د  ده . 

كارنيتين كمتر از هروه پ سبو مي باش   ولي به علت ع   توزحع مناس  داده ها امکيان  

 ارزحابي مناس  وجود تفاو  آماري مق ور نبود.  

( در هيروه كيارنيتين و   %3/13روزه برابر دو مورد   60ميزان مرگ در م   پيگيري 

 ( در هروه پ سبو%3/14دو مورد  
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 در روز هاي مختل  بين دو هروه او  ش ه و زن ه NSEني سطح : اراوا4-3ج ول 

 pمق ار  بيماران او  نش ه بيماران او  ش ه 

NSE 001/0 65/18±40/2 59/40±41/7 روز اول< 

NSE  001/0 68/13±15/2 88/29±23/8 روز سو< 

NSE 001/0 97/9±73/2 31/26±21/10 روز هفتم< 
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 ي بع  از ترجي  بين دو هروه مورد بررسي: حااته ها4-4ج ول 

 pمق ار  هروه پ سبو هروه كارنيتين 

اجت لا  هيجاني/ نبود 

 هيجان

 ----- 1( %1/7  صفر غير قابل ارزحابي

  4(%6/28  3( %20  دارد

  9( %3/64  12( %80  ن ارد

 43/0 1( %1/7  صفر غير قابل ارزحابي راتارهاي تهاجمي

  7( %50  6 (%40  دارد

  6( %9/42  9( %60  ن ارد

 35/0 8( %1/57  6( %40  دارد عصبانيت سرحع

  6( %9/42  9( %60  ن ارد

 31/0 1( %1/7  صفر غير قابل ارزحابي ع   تمركز

  7( %50  5( %3/33  دارد

  6( %9/42  40( %7/66  ن ارد

 15/0 2( %3/14  صفر غير قابل ارزحابي هي بيماراكمبود آه

  5( %7/35  3( %20  دارد

  7( %50  12( %80  ن ارد

 ---- 2( %3/14  1( %7/6  غير قابل ارزحابي نگر  جود مصور

  3( %4/21  1( %7/6  دارد

  9( %3/64  13 (%7/86  ن ارد

 ---- 1( %1/7  1( %7/6  غير قابل ارزحابي اجت لا  حااظه

  ( %4/71  9( %60  دارد

  3( %4/21  5( %3/33  ن ارد

 ---- 4( %6/28  4( %7/26  غير قابل ارزحابي ياجت ل در روابر جنس

  2( %3/14  1( %7/6  دارد

  8( %1/57  10( %7/66  ن ارد

 42/0 1( %1/7  21( %3/13  غير قابل ارزحابي يريادهحاجت ل در 

  7( %50  4( %7/26  دارد

  6( %9/42  9( %60  ن ارد

 ---- 1 (%1/7  صفر غير قابل ارزحابي كاهت سرعت عمل

  12 (%7/85  10( %7/66  دارد

  1( %1/7  5( %3/33  ن ارد

 ---- صفر 1( %6/7  غير قابل ارزحابي اجت ل در تکلم

  4( %6/28  3( %20  دارد

  10( %4/71  11( %3/73  ن ارد
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 بحث 

TBI اني هاي ته ح  كنن ه حيا  بوحژه در بين بالغين جوان علت عم ه مرگ و ناتو

(. تعيييين زودهنگييا  پيييت آههييي احيين بيميياران بيير اسيياس حااتييه هيياي 21مييي باشيي   

(. همچنيين  23اپي ميولوژحک در بهبود سطح مراقبتي احن بيماران كمک كنن ه مي باش   

 ر هراته است.ارائه درمان مناس  در احن زمينه نيز بسيار مورد توجه مصققين قرا

در بيماران  NSEتين بر روي بيوماركر در مطالعه حارر ما به بررسي تأثير ال كارني

و نيز بر روي پيام  احن بيماران پرداجتيم. بير اسياس اط عيا  ميا احين اوليين        TBIبا 

ميورد   TBIدر بيمياران   NSEمطالعه در احن رابطه مي باش  كه اثر كارنيتين را بر روي 

ر داده است. همچنين مطالعه اي كه بطور مستقيم به ارزحابي تأثير كارنيتين بر ارزحابي قرا

 پرداجته باش  نيز در دست نمي باش .  TBIپيام  بيماران 

در مطالعه حارر در هر دو هروه عم ه بيماران  بيت از سه چهار ( را جنز ميذكر  

بيماران  %70ن  كه بيت از تشکيل مي داد. حااته هاي اپي ميولوژحک قبلي نيز بيان داشته ا

TBI  مذكر مي باشن  و احن حااته اي طبيعي و قابل انتظار براي بيماران حاTBI   متوسير

 (.45و ش ح  مي باش   

 ICPدر مطالعه حارر مشاه ه هردح  كه ميزان بروز تشنج در شروع درمان  بهبيود  

بوده است  با احن حيال  در هروه كارنيتين بيشتر از هروه پ سبو  TGو اد  مغزي  بهبود 

تفاو  آماري بارزي بين دو هروه وجود ن اشت. همچنين بيه دنبيال درميان در هير دو     

در هير هييروه   NSEو  GCS  MAP  TGهيروه بهبيودي بييارزي در سيير تغييييرا     
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مشاه ه هردح  ولي سيير تغيييرا  بيين دو هيروه در هييچ ميوردي معنيي دار نبيوده و         

 اوق مؤثر نبود. كارنيتين بر روي بهبود موارد

هاي بهبود اعاليت آنزحمال كارنيتين ع وه بر اازاحت انرژِي سلولي در ميتوكن ري و 

  داراي اعالييت پاكسيازي رادحکيال هياي آزاد بيوده و ميي تواني  اسيترس         ميتوكن ري

اكسي اتيو را كاهت داده  تصرحک هاي سمي را در باات مغز و ماحع مغزي نخاعي مهيار  

(. نييز  32و24و25كني   از مرگ سلولي ناشي از احسکمي جليوهيري ميي   كرده  در نتيجه

رمان با استيل ال كارنيتين با كاهت اجت لا  عصبي و مرگ مغزي در م لهاي استروک د

با توجه به موارد اوق انتظار مي رود كيه اسيتفاده از كيارنيتين بيا      (.37 همراه بوده است

 ني آن ها همراه باش . بهبود عملکرد بيماران و بهبود پيام  بالي

نه تنها مي توان  وسيعت آسيي  اولييه مغيزي را نشيان دهي   بلکيه         NSEسطوح 

(. ليذا در صيور  وجيود اثير     26و27منعکز كنن ه پيشرات آسي  ثانوحه نيز مي باش  

باح  ارتباط بين اسيتفاده از ال كيارنيتين و    TBIكارنيتين بر روي بهبود عملکرد بيماران 

هردد كه متأسفانه در مطالعه حارر تفاو  اماري بيارزي از نظير    مشاه ه NSEسطوح 

 در دو هروه مورد بررسي وجود ن اشت. NSEسطح 

و احجاد هاح لاحن هاي استان ارد ش ه   ICUدر  TBIعليرغم پيشرات ها در درمان 

(. در مطالعه حارر نيز ميزان مرگ 22مرگ و مير در احن بيماران همچنان بالا مي باش   

و در مي   پيگييري    %30و  %25دو هروه كارنيتين و پ سبو در م   بستري برابر  بين

 بود. %3/14و  %3/13برابر 
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در  TBIهمچنين بيان ش ه است كه مييزان ميرگ و عيوارض ناجواسيته بيه دنبيال       

(. در مطالعه حارر نييز بطيور   24بالاتر مي باش    NSEبيماران با سطوح اازاحت حااته 

 ر بيماران او  ش ه بيشتر از بيماران غير او  ش ه بود.  د NSEبارزي سطح 

كه زن ه مي مانن  دچار ناتواني هاحي در دراز م   مي شون  كه  TBIبسياري ااراد 

(. 24مي توان  همراه با اجت ل درک  مشکل در تمركز  جستگي مزمن و سيردرد باشي    

كيه زني ه    TBIدر بيماران پيشگيري از پيام  هاي ناجواسته و اجت لا  جلقي راتاري 

 مي مانن  نيز بسيار مهم مي باش .

پرحکارتز و همکاران مشاه ه كردن  كه درمان مزمن با اسيتيل ال كيارنيتين بير روي    

(. همچنين اسکااي ي و همکياران مشياه ه   40حااظه اضاحي و حادهيري مؤثر مي باش  

احج راتاري را بهتر مي كني   كردن  كه استيل ال كارنيتين در مو  هاي صصراحي نابالغ نت

 (. 14و حجم راحعه مغزي را در هقت روز اول پز از آسي  كاهت مي ده   

در مطالعه حارر نيز مشاه ه هردحي  كيه بيروز اجيت لا  جلقيي و راتياري نظيير        

اجت لا  هيجاني  راتار هاي تهاجمي  سرحع عصيباني شي ن  عي   تمركيز و اجيت ل      

ي و ريادهي  حي اجت ل در روابر جنسي نگر  جود مصور   حااظه  كمبود آهاهي و نبود 

تکلم  و كاهت سرعت عمل در هروه كارنيتين كمتر از هروه پ سبو بوده است  هر چن  

تفاو  مشاه ه ش ه از نظر آماري معني دار نبوده است. در توجيه ع   مشاه ه تفياو   

در هيروه كيارنيتين شياح     هاي معني دار بين دو هروه عليرغم مشاه ه نتاحج نسبتا بهتير  
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بتوان حجم نمونه پائين در هر دو هروه را دجيل دانست كه امکان ارزحابي تفاو  هياي  

 آماري معني دار را در احن رابطه مق ور نساجته بود. 

انجا  ش ه باش  بطيور كاميل بيمياران بيا تنهيا       TBIبع وه  هر مطالعه اي در مورد 

 اده است. بيماراني كه دچار تروماي مغزي مي شون  تروما مغزي را مورد ارزحابي قرار ن

در عم ه موارد مولتي تروما بوده و احن جود نيز مي توان  در ب تر ش ن حال بيمياران و  

بر پيام  ان ها دجيل باش . همچنين مي توان  سطح ماركر هاي مختلي  را تصيت تيأثير    

 (.31قرار ده   

مطالعا  مشابه نمي توان به طور دقييق   با توجه به نوآوري احن مطالعه و ع   وجود

نظير داد و انجيا     TBIتيين در بيمياران   در مورد تأثير حا ع   تأثير استفاده از ال كارني

 مطالعا  بيشتر در احن زمينه رروري مي باش . 
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 جه گیریینت

NSE  بطور بارزي در بيماران او  ش ه به دنبالTBI      بيالاتر ميي باشي . كيارنيتين

و نيز ميزان مرگ و مير و عيوارض شيناجتي و راتياري در     NSEبر روي سطح تأثيري 

  بيماران بع  از تروما مغزي ن ارد. انجا  مطالعا  بيشتر در احن رابطه توصيه مي شود.
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 پیشنهادات

 TBIنتاحج مطالعه حارر نتوانست نقت كارنيتين را در بهبود پيام  بيماران مبت  بيه  

 نشان ده . 

 هاحي در احن راستا براي مطالعه حارر مطرح مي باش :مص ودحت 

حکي از مص ودحت ها حجم نمونه پائين بيماران و دحگري ع   انتخاب بيماران با تنها 

 تروماي مغزي مي باش . 

انجا  مطالعا  بيشتر با حجم نمونه بالاتر و نيز مص ود به بيماران با آسي  انصصاري 

 ورد.  آهتر و دقيق تري در احن رابطه اراهم تروماتيک مغز مي توان  نتاحج ب
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