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در بيماران ديابتي به دليل عوارض متعدد ديابت               . است

آسيب هاي ) نوروپاتي محيطي، عفونت، بيماري عروق محيطي(
 اين ترياد سرانجام منجر به وقايع ناگهاني پا         ۱،۲.شايع است پا  
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 ۱۰۸ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٢ تابستان  ،٢ شمارة, پنجم سال
 

 

.فاكتورهاي رشدي كه عملكرد موضعي دارند، تنظيم مي كنند        
اين بيومولكول ها معمولاً پلي پپتيدهاي كوچكي هستند كه         ۹،۱۰

فعاليت بيولوژيك سلولي را تحريك مي كنند      تحريك و   تكثير،  
  ۱۰. و به شكل پاراكرين يا اتوكرين عمل مي كنند۱۰،۱۱

EGF    دالتوني است كه در پلاكت، غدد       ۶۰۰۰ يك پروتئين 
عرق، و غدد دوازدهه يافت مي شود و باعث مي گردد                   

 هاي مزانشيمال و اپي تليال از حالت استراحت به حالت          سلول
 درآيند و در نتيجه         DNAآماده براي تكثير و تقسيم            

 ۱۰،۱۱.بازسازي اپيدرم را پس از آسيب تحريك مي نمايد               
همچنين باعث تحريك تقسيم و مهاجرت سلول هاي اپيدرمال         
و استرومال و تحريك آنژيوژنز مي شود و نيز يك ميتوژن             

 ۱۱،۱۲.اي كراتينوسيت ها استقوي بر

 

 مواد و روش ها

جمعيت مورد مطالعه، بيماران ديابتي با زخم پا بودند كه           
پس از انجام دبريدمان و كنترل عفونت زخم و موافقت                  
متخصصان ارتوپدي و جراحي عروق براي درمان موضعي         
به صورت سرپايي يا بستري در بخش، فاكتور رشد يا                 

و اطلاعات به صورت پرسشنامه        دارونما دريافت كردند      
اين مطالعه در بيمارستان دكتر شريعتي تهران        . تكميل گرديد 

اكثر .  انجام گرفت   ۷۹ تا مهر ماه        ۷۷در فاصلة مهرماه      
بيماران در ابتداي طرح تحت درمان با فاكتور رشد قرار                

 هفته از نظر ويژگي هاي     ۴گرفتند و در پايان هر هفته به مدت         
زخم، عمق و شدت آن، وجود بافت              زخم يعني اندازة       

گرانولاسيون، ادم، اريتم، عفونت، قند خون ناشتا و قند خون           
 عصر، وجود نوروپاتي و واسكولوپاتي و مصرف          ۴ساعت  

شستشو با نرمال سالين پس از           . سيگار پيگيري شدند    
استفاده از دارو يا دارونما و پانسمان به صورت روزانه               

عهده دار اين كار بودند، اطلاعي     انجام مي گرفت و افرادي كه       
تمامي بيماران توسط متخصصان       . از نوع دارو نداشتند      

ارتوپدي و جراح عروق معاينه مي شدند و تصميم گيري در            
مورد مناسب بودن درمان موضعي و نگهدارنده بر عهدة تيم           

براي ارزيابي وجود نوروپاتي از شرح حال و معاينه و           . بود
EMG-NCV    لوپاتي از معاينه و سونوگرافي       و براي واسكو

تمام معاينات توسط دو پزشك انجام       (داپلر كمك گرفته شد      
 ).گرديد

 و دارونما قبل از EGFـ مقايسة داده هاي دو گروه ۱جدول 
 ايجاد مداخله

گروه گيرندة 
 دارونما 

گروه گيرندة دارو 
)EGF( 

 

 *سن ۷/۱۲±۸۶/۵۶ ۳/۱۲±۷/۵۹

 †جنس )مرد% (۷/۷۲ )مرد% (۳/۵۳

 *)سال(مدت بيماري ۵/۷±۶/۱۲ ۱/۷±۹/۱۴

۸/۳±۷۸/۲۲ ۴/۳±۰۱/۲۴ *BMI 

 * )cm(سايز زخم  ۲/۳۰±۴۸/۲۲۷ ۸/۴۷±۴۱/۲۰۳

 * )روز(مدت زخم  ۴/۳۸±۹/۴۲ ۵/۵۵±۷/۵۹

 †نفروپاتي ۷/۷۶% ۸۰%

 †نوروپاتي ۹۳% ۱۰۰%

 †واسكولوپاتي ۳/۴۳% ۴۰%

 †رتينوپاتي ۳/۸۳% ۱۰۰%

۵۰% ۴/۴۶% ۱ABI <† 

 *ناشتا  قند خون ۹/۵۳±۹/۱۳۷ ۲/۵۳±۶/۱۵۷

۶۵/۱±۹/۱۰ ۶/۲±۴۶/۱۰ *HbA1c 

۲۲±۹/۴۷ ۲۵±۹/۴۷ *ESR 

۳۰۹۳±۸۷۳۰ ۳۷۳۶±۹۴۰۵ *WBC count 

 *كراتينين ۸۳/۰±۲/۱ ۳۳/۰±۹۹/۰

 *تري گليسريد ۱۰۰±۱۸۴ ۶۴±۱۴۸

 *كلسترول ۵۸±۱۸۶ ۴۸±۱۶۹

 .هيچ يك از متغيرها تفاوت معني داري بين دو گروه نداشتند
* Mann- whitney test 
† Chi-square Test 
BMI: Body Mass Index 
ABI: Ankle-Brachial Index 

 
 

مصرف دارو در مطالعات انجام شدة قبلي عارضة جانبي         
يك ميلي گرم در    (EGFبه همراه نداشته است و دارو حاوي         

در ) يك گرم در صد گرم     (و سولفاديازين سيلور    ) صد گرم 
 دارونما حاوي سولفاديازين سيلور     مادة زمينه اي آبدوست و   

 .يك گرم در صد گرم با همان مادة زمينه اي آب دوست بود

 روش هاي تجزيه و تحليل آماري

 tاز آزمون هاي مجذور كاي، رگرسيون لجستيك، آزمون        
و مانتل هانزل به عنوان روش تجزيه و تحليل آماري استفاده           
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 دكتر باقر لاريجاني و همكاران فاكتور رشد اپيدرمال در زخم پاي ديابتي ۱۰۹

 

 

مل در دو گروه ـ بسته شدن زخم هفتاد درصد و كا۲جدول 
 در پايان هفتة چهارم پيگيري

نتيجة  EGF* دارونما
 تعداد درصد تعداد درصد آزمون

بسته شدن 
 زخم

۳/۸۴ ۱۰ ۵۰ ۱۵ ۷۰< ۰۵/۰p< 
۷/۱۶ ۲ ۵۰ ۱۵ ۷۰≥ 

†I 

 >p ۴/۰ ناقص ۲۳ ۷/۷۶ ۱۱ ۷/۹۱
 كامل ۷ ۳/۲۳ ۱ ۳/۸

‡II 

* EGF: Epidermal growth factor 
 %۷۰حدنصاب  بر اساس I حالت †

 %۱۰۰ بر اساس حدنصابII حالت ‡
 

 يافته ها

 مرد با سن بين     ۱۶ زن و    ۱۴( بيمار ديابتي با زخم پا        ۳۰
 ۷ زن و    ۳( بيمار   ۱۰ و   EGFتحت درمان با    )  سال ۷۷ تا   ۲۷

. تحت درمان با دارونما بودند    )  سال ۷۵ تا   ۳۲مرد با سن بين     
ماري، اين دو گروه از نظر سن و جنس، نوع ديابت، مدت بي              

سابقة فشارخون، سابقة چربي خون، مصرف سيگار، نماية          
تودة بدني، اندازة زخم، مدت ايجاد زخم، نحوة كنترل قند               
. خون و وجود نفروپاتي، نوروپاتي، رتينوپاتي همسان بودند        

اطلاعات آزمايشگاهي اين دو گروه از نظر قند خون ناشتا و            
، كراتينين، HbA1c ،WBC ،ESR ،BUNدو ساعت بعد از غذا، 

 و ميانگين قند     LDL  ،HDL  ،GFRتري گليسريد، كلسترول،    
 ).۱جدول ( هفته پيگيري همسان بود ۴خون ناشتا طي 

نشان داده شده است، درصد     ) ۲(همان طور كه در جدول     
 EGF ۳/۲۳%بيماراني كه بهبود كامل پيدا كرده اند در گروه           

 زخم از   يك% (۳/۸و در گروه دارونما      )  زخم ۳۰ زخم از    ۷(
در دو نفر از بيماراني كه دارونما           (بوده است    )  زخم ۱۲

 ۱۰در گروه دارونما     ). گرفته اند دو زخم وجود داشته است      
 EGF  ،۱۵و در گروه     % ۷۰و دو زخم بالاي      % ۷۰زخم زير   
 و عدد   iبسته شده بودند  % ۷۰ زخم بالاي    ۱۵ و   ۷۰زخم زير   

رف دارو  از اين جهت انتخاب شد كه ارتباط آن با مص           % ۷۰
 برابر مؤثرتر از    ۴/۳ دارو    ، iiمعني دار بود و در اين حدنصاب     

). ۲جدول  ) (RR = ۴/۳ و   CI% ۹۵ = ۸۴/۱-۶/۱۳(دارونما بود   
 روز و در    EGF  ،۹۵/۲۰±۶/۲۹ميانگين مدت بستري در گروه      

نوروپاتي، واسكولوپاتي،  .  روز بود  ۸/۲۸±۱/۱۰گروه دارونما   

                                                           
i- Closure  
ii- Cut off point  

.  تأثير دارو اثر بگذارند    شدت و عمق زخم مي توانند بر زمان       
  نفر  EGF  ،۱۵نتايج اين مطالعه نشان داد كه در گروه                

زخم آنها بسته شده بود،     % ۷۰از گروهي كه كمتر از      %) ۶/۵۳(
زخم % ۷۰نوروپاتي داشتند در مقابل از افرادي كه بيش از             

 ۲نوروپاتي داشتند و     %) ۴/۴۶( نفر   ۱۳آنها بسته شده بود،      
همچنين واسكولوپاتي در   ). p=۵/۰(ودند  نفر بدون نوروپاتي ب   

  نفر ۹بسته شدن زخم در       %  ۷۰ با كمتر از       EGFگروه  

بسته % ۷۰ديده شد در حالي كه در گروه بيش از             %) ۲/۶۹(
 واسكولوپاتي واضح نداشتند   %) ۷/۶۴( نفر    ۱۱شدن زخم،    

)۳/۰=p .(      شدت زخم نيز در گروهEGF     بسته % ۷۰ با بيش از
 نفر با درجة     ۷از ميان   . ر نداشت شدن زخم تفاوت معني دا    

 نفر با   ۲۳ميان  ز  و ا %) ۴/۷۱( نفر   ۵ زخم ها در    ،۲ و   ۱زخم  
% ۷۰بيش از   %) ۵/۴۳( نفر   ۱۰، زخم هاي   ۴ و   ۳درجة زخم   

% ۷۰ هفته، در گروه بيش از        ۴در پايان   ). p= ۵/۰(بسته شد   
قند خون ناشتاي كمتر از      %) ۳/۵۸( نفر   ۱۴بسته شدن زخم،    

  نفر ۱ر دسي ليتر داشتند در حالي كه فقط در          ميلي گرم د  ۱۴۰

ميلي گرم ۱۴۰از همين گروه قند خون ناشتا بيش از          %) ۷/۱۶(
 ).p = ۱۷/۰(در دسي ليتر بود 

 

 بحث

 نشان دادند   ۱۹۸۹اولين بار كينگ تون و همكاران در سال        
كه از خون   (كه فاكتورهاي عمل كننده به صورت موضعي           

هبود زخم هاي پوستي را      ب) اتولوگ به دست آمده بودند       
 PDWHFiii نيز مصرف     ۱۹۹۰در سال    ۹،۱۳،۱۴.تسريع مي كنند 

را در كنار مراقبت مناسب از زخم در بيماران ديابتي در                 
 در يك مطالعه بر      ۱۵،۱۶.پيشگيري از قطع عضو مؤثر دانستند      

 ۸/۷زخم ها طي متوسط    % ۹۳ زخم،   ۱۲۴ بيمار ديابتي با      ۸۸
 .رسيدند% ۱۰۰هفته به اپيتلياليزاسيون 

 در زخم هاي مزمن توسط        EGF rhمصرف موضعي    
 ۹ مطالعة براون با       ۱۲،۱۷.براون و همكاران مفيد دانسته شد       

 نفر آنها ديابتي بودند، بزرگترين مطالعة انجام           ۵بيمار كه    
البته مطالعة ديگري توسط همين     ( است   EGFشدة موجود با    

 كه بيانگر    فرد غيرديابتي با زخم مزمن انجام شد        ۱۲فرد بر   
 وي قبل از درمان بيماران با          ).  است  EGFاثرات مفيد     

EGF-Silvadene            آنها را با سيلوادن تنها تحت درمان قرار ،
داد و در صورت عدم پاسخ آنها را به گروه دارو منتقل نمود             
ولي مشاهده كرد كه هر چند سيلوادن خود يك تركيب                  

                                                           
iii- Platelet derived wound healing factor 
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 شش ماهه   آنتي باكتريال است، مصرف يك دورة سه هفته تا        
ممكن ولي  از اين دارو به تنهايي در بهبود زخم مؤثر نيست             

 . ارزشمند باشدEGFاست مصرف آن در تركيب با 

عوارض جانبي قابل توجهي براي فاكتورهاي رشد               
مطالعة استيد و همكاران نشان داد كه         . گزارش نشده است  

وي بروز كلي   . بيشتر عوارض در حد خفيف تا متوسط است       
عفونت زخم  و استئوميليت را در          . ل سلوليت عفونت شام 

در گروه  % ۳/۲۶در مقابل   % PDGF ۴/۱۱گروه درمان شده با     
 اين مطالعه نيز كه بزرگترين مطالعة         ۹.دارونما گزارش نمود  

 موضعي بر زخم هاي بيماران      EGFانجام شده دربارة تأثير      
 ديابتي است، همچون ساير مطالعات بيانگر تأثير مثبت دارو           

در مقابل دارونما در تسريع بهبود زخم بود و با           )  برابر ۴/۳(
توجه به عدم مشاهدة عوارض جانبي قابل توجه، شايد                
استاندارد كردن استفاده از آن در درمان زخم پاي ديابتي              

البته ممكن است عواملي مانند نوروپاتي،         . كمك كننده باشد 
ن، و  واسكولوپاتي، عدم كنترل قند خون، شدت زخم و عمق آ         

 اثر بگذارند   EGFنيز مصرف سيگار بر روند بهبود زخم با           
ولي با توجه به حجم كم نمونه در اين مطالعه در بعضي از                

با توجه به اينكه . اين گروه ها ارتباط معني داري به دست نيامد
در مطالعات مشابه نيز اين فاكتورها بررسي نشده است،              

ي بيشتر مورد توجه    لازم است كه اين موارد در مطالعات بعد       
از نظر اثر اين عوامل، اين مطالعه تفاوت قابل              . قرار گيرد 

توجهي را در مدت بستري در دو گروه دارو و دارونما نشان            
كه شايد يك   )  روز ۸/۲۸±۱/۱۰ در مقابل     ۶/۲۹±۹۵/۲۰(نداد  

علت آن وجود مشكلاتي در زمينة هماهنگي بين گروه هاي             
گروه هاي جراحي   (ان   درگير در بررسي و درمان بيمار          

در اوايل طرح بود كه موجب       ) عروق، ارتوپدي و آزمايشگاه   
 . گرديدEGFطولاني تر شدن مدت بستري در بيماران گروه 
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