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  چكيده
  اختلال عملکردايجادبا توجه به . بزرگسالان استلل مرگ و مير  سر يکي از عبه) تروما(ناشي از ضربه آسيب : مقدمه
 ي شيوه عدم توافق در خصوص چنين همثير آن در پيش آگهي بيماران و أ مغزي و تي به آدرنال پس از ضر ي غده

مواد  .بررسي شد مغزي متوسط و شديد ي هفراواني نارسايي آدرنال در فاز حاد پس از ضربدر اين مطالعه تشخيص آن، 
 مغزي با شدت متوسط و شديد در ي ضربهدچار از بيماران  پنجاه نفري بررسي موردي  اين مطالعه در: ها و روش
 چهار بيمارستان شهر تهران، از نظر عملکرد آدرنال با ي هاي ويژه سال بستري در بخش مراقبت ۱۵-۷۰ سني ي محدوده
 روز ۱۰ بروز نارسايي آدرنال در ،در اين مطالعه: ها يافته .بررسي شدند  ميکروگرم۲۵۰ يک و ACTH تحريکي آزمون

موارد شناسايي . متفاوت بود% ۳۴-%۸۲ مختلف نارسايي آدرنال از هاي  مغزي براساس تعريفترومايياول آسيب 
دليل ه ب.  ميكروگرم و کورتيزول پايه بود۲۵۰ آزمونيك ميكروگرم بيشتر از  ACTHآزمون اساس برنارسايي آدرنال 

 آزمونتوان در مورد حساسيت و ويژگي اين دو   طلايي تحمل انسولين در اين بيماران نميآزموننوعيت انجام مم
افت فشار ). كاپا=  ۱۷/۰(آزمون است دو آن  هاي يافته همبستگي کاپا نشانگر عدم همخواني بين آزمون. قضاوت کرد

بين .  ميكروگرم بيشتر بود۲۵۰ ي آزمون وسيلهه شده بمصرف وازوپرسور به طور بارزي در بيماران تشخيص داده  خون و
دار وجود داشت  ي خطي معني طهب ميکروگرم را۲۵۰ تحريکي يک و هاي آزمون ۶۰ ي کورتيزول پايه و دقيقه

)۰۰۰۱/۰P< .(که شود مي مغزي شايع و باعث افزايش موربيديتي ي هنارسايي آدرنال در فاز حاد پس از ضرب: گيري نتيجه 
  . نمايد منظور درمان مناسب ايجاب ميه  ديناميک بهاي آزمون را براساس تحت بالينيخيص زودرس موارد لزوم تش

  
  کوزينتروپين، کورتيزولآزمون  مغز، نارسايي آدرنال، تروماييآسيب  :واژگان كليدي

  ۷/۴/۸۸:  ـ پذيرش مقاله۱۹/۳/۸۸:  ـ دريافت اصلاحيه۲۹/۲/۸۸: دريافت مقاله
  

  مقدمه

 از علل يکي ي مغز)تروما(مغزي ي  ي از ضربهناشب يآس

ب يآسي کل بروز ۱.بزرگسالان استر در يمهم مرگ و م

 ۱۰۰۰۰۰  در۲۰۰شرفته حدود ي پيدر کشورها  مغزترومايي

جاد شده اغلب ي ايرات هورمونيي تغ۲. استت در ساليجمع

تواند به طور  ي ميول افتد  مي اتفاقترومادر فاز حاد پس از 

جاد شده ممکن است ي اهاي اختلال. هر شودررس هم ظايد

% ۳۵-۸۰سم در يتاريتويپوپيه. ا ثابت بمانديابد يبعدها بهبود 

 آدرنال يي و نارسااستموارد ضربه به سر گزارش شده 
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 ۴۲۴ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸آبان ، ۴ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

  

 آدرنال در يي نارسا۳.دهد يل مين موارد را تشکياز ا% ۵۰-۳۰

ماران ير در بيع و خطيک مشکل شاير به عنوان ي اخهاي سال

با . ل شده استيتبد ژهيوهاي  در بخش مراقبتشده  يربست

 به سر مانند ي ه آدرنال و ضربييم نارسايکه علا نيتوجه به ا

 يياستفراغ ممکن است مشابه باشند و وقوع نارسا تهوع و

 ماران را بدترين بي ايآگه شي پ، سري هآدرنال پس از ضرب

ل در  آدرناي هت کارکرد غدي وضعين بررسي بنابرا؛کند مي

 در مورد عملکرد هاي كمي يافته.  استماران مهمين بيا

وجود ) روز اول ۱۰(پس از تروما ي  آدرنال در فاز اوليه

 ييروز اول آسيب تروما ۱۰ شيوع نارسايي آدرنال در. دارد

 وسيع شيوع ي محدوده. گزارش شده است% ۲۵-۱۰۰مغز 

يف  نياز به استاندارد کردن تعري دهنده گزارش شده، نشان

   ۳.نارسايي آدرنال است

 در مورد اختلال عملکردبا توجه به آمارهاي متفاوت 

ن اختلال در ير اي و تاثي مغزي ه آدرنال پس از ضربي هغد

 در مورد ي عدم توافق همگانچنين همماران و ين بي ايآگه شيپ

 ي هن اختلال در فاز حاد پس از ضربيص اي تشخي شيوه

 ران،ين اختلال در اي از وقوع اقي و نداشتن اطلاعات دقيمغز

 آدرنال در فاز حاد پس از يي نارساي فراواندر اين مطالعه

 شدت آن با ي د و رابطهي متوسط و شدي مغزي هضرب

 در بخش مراقبت ي بسترين روزهايانگيب، نوع تروما، ميآس

مختلف هاي  آزمونن ي بيخوان زان همي مچنين  همو ژهيو

  .ي بررسي شدندصيتشخ

  

  ها روش ومواد 

ماران ياز ب نفر ، پنجاهي بررسي موردي ن مطالعهيا در

در ) GCS iبر اساس (د ي با شدت متوسط و شديضربه مغز

م در ين ک سال وي مدت يکه ط  سال۷۰ تا ۱۵ ي سني محدوده

مارستان مادر شهر تهران يچهار ب ي ژهي مراقبت ويها بخش

. شدند ي شده بودند، از نظر عملکرد آدرنال بررسيبستر

 در گذشته، مصرف ي مغزي ه ضربي ه که سابقيافراد

 ، آدرنال ـزيپوفي ههاي بيماري، يد به مدت طولانيياسترو

 ي جراحي  و سابقه به سريوتراپيا رادي ي پرتودرماني هسابق

 باردار از زنانپوتالاموس داشتند و يه يا زيپوفي هي يهدر ناح

از همراهان پس از اخذ رضايت شخصي . مطالعه خارج شدند

تصادف، (بيمار، مشخصات فردي، علايم حياتي، علت تروما 

                                                           
i- Glasgow Coma Scale  

 زمان حادثه، نوع آسيب GCS، )سقوط، درگيري و غيره

 مغز، شواهد يربرداريتصوهاي  افتهي )نافذ ، غيرنافذ(

 ي تروما،ها  انداميشکستگ(ر نقاط بدن ي سايتروما

يم و قند هايي مانند سديم، پتاس چنين آزمايش و هم )ي سينه قفسه

 تمهيدات ،در مدت بستري بيماران. خون در پرسشنامه ثبت شد

هاي ما تداخل  توانست با آزمايش درماني و مواردي که مي

داشته باشد از قبيل دريافت داروهاي استروئيدي و داروهايي 

ين، اتوميدات و پروپوفل که سطح کورتيزول سرم ئتو مانند فني

  قبيل تهوع، استفراغ، افتبرند، و علايمي از  را پايين مي

 . بيماران ثبت شدفشارخون و دريافت داروهاي وازوپرسور

 به صورت زير انجام GCSبندي شدت تروما بر اساس  تقسيم

: ≥۸GCSمتوسط و : GCS=۸-۱۲خفيف، : GSC=۱۳-۱۵: شد

   ۴.شديد

ميكروگرم  ۲۵۰ و ۱ن ينتروپي با کوزيکي تحرآزمون

ب که ين ترته ايب. ام شد انجي اول بستري ه هفتيدر انتها

به ( ACTHه و يزول پاي کورتي خون براي ابتدا نمونه

) تراتهيس  لخته وي  نمونهيحاوهاي  شهيب در شيترت

ق يکه از طر نينتروپيکوزميكروگرم  ۱گرفته شد وسپس 

 به صورت وه يکروگرم تهيم ۲۵۰ق کردن آمپول يرق

ق ي پس از تزر۶۰  و۳۰ق يز شد و در دقاي تجويديور

ACTHگرفته دوبارهزول ي کورتي خون براي  نمونه 

 کروگرم،يک مي آزمونک ساعت بعد از انجام ي. شد يم

 ي هيته .ن تکرار شدينتروپيکروگرم کوزي م۲۵۰با آزمون 

 ۲۵۰از آمپول ميكروگرم  ۱زان ين به مينتروپيکوز

مپول آ: ر انجام شديبه صورت ز) Synacthen(کروگرم يم

 سپس شده،ق يآب مقطر رقي س ي س۱کروگرم با يم ۲۵۰

 از محلول يس ي س۲/۰ن، يبا استفاده از سرنگ انسول

ن ي محلول ساليس ي س۸/۲۴ يال حاويک ويفوق به 

بعد از تکان دادن با استفاده از سرنگ شد و اضافه 

ق ي تزريدي از محلول به صورت وريس ي س۵/۰ن يانسول

سرم و ند و فوژ شديبلافاصله سانترها  نمونه ۵.شد

در .  شدي درجه نگهدار- ۷۰ ي جدا شده در دمايپلاسما

در شرايط ها  ساير بيمارستاناز ها   انتقال نمونه،ضمن

کورتيزول سرم . حاوي يخ انجام شدهاي  مطلوب و در جعبه

استفاده از کيت سنجش  با به روش راديوايمونواسي و

 ميكروگرم ۲۵/۰ با حساسيت ي مونوبايند هکورتيزول کارخان

 قابل طبيعي ي همحدود. گيري شد اندازهليتر  بر دسي

 بر ميكروگرم ۵- ۲۲از عبارت بود ت ي توسط کگيري اندازه

 بر ميكروگرم ۲/۵- ۷/۲۱ مردان و يبراليتر  دسي
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 همكارانو دكتر محمدرضا مهاجري تهراني   ي مغزي نارسايي آدرنال در بيماران با ضربه ۴۲۵

 

  

 يزول صبحگاهيکورتي   زنان با محدودهي براليتر دسي

زول ي کورتي  و محدودهليتر  بر دسيميكروگرم ۷- ۲۴

 CV(  i(يتر ضريب تغييرات ل  بر دسيميكروگرم ۵- ۱۳عصر 

ا کمتر از ي ي مساويسرمهاي   نمونهيدرون آزمون برا

 سطح .بود %۷/۹ا کمتر از ي يمساو  برون آزمونCV و۲/۸%

ي  هت سنجش کارخاني با استفاده از کACTH سرمي

Immunotec ن آ طبيعي ي  شد كه محدودهيريگ اندازه

  .ليتر است  بر دسيليتر پيكوگرم در ميلي ۹- ۵۲

 اريماران براساس معي آدرنال در بييص نارسايتشخ

ن يبر ا. شد انجام ۲۰۰۳ن منتشر شده در سال يلا ديگا

 ميكروگرم ۱۵سرم کمتر از تصادفي زول ي کورت،اساس

 و در  شدنظر گرفته  آدرنال دريي نارساليتر بر دسي

 ليتر،  بر دسيميكروگرم ۳۴ زول بالاتر ازيموارد کورت

 که يمارانيدر مورد ب. نشدح  آدرنال مطريينارسا

تر يل يکروگرم در دسي م۳۴ تا ۱۵ تصادفيزول يکورت

 .شدن انجام ينتروپي کوزيکيتحرآزمون  شتند،دا

ق يزول بعد از تزريش کورتيزان افزايکه م يصورت در

ش ي افزاليتر بر دسي ميكروگرم ۹از  ن کمترينتروپيکوز

رت  آدرنال در نظر گرفته شد و در صوييابد نارساي

 يي نارساليتر بر دسي ميكروگرم ۹شتر از يش بيافزا

 ي  همهيمطالعه برااين  البته در ۶.آدرنال رد خواهد شد

 يکي تحرآزمون ،هيزول پايماران بدون توجه به کورتيب

 ي اخلاق پزشکي تهين مطالعه توسط کميا. شدانجام 

 يز آماريآنال. شدد أيي تريز درونقات غدد يمرکز تحق

 کمتر از P و  انجامSPSS افزار  نرم۱۳ ي توسط نسخه

دو ها  هيآزمون فرض. در نظر گرفته شددار  معني ۰۵/۰

 به صورت ي کميرهاي متغي همه. باشد يدامنه م

که بر  ، مگر آنندار نشان داده شديانحراف مع± نيانگيم

 بر حسب يفي کيرهاي متغ،شده باشندحسب مورد ذکر 

 آزمون تي و ازها  ده داي سهي مقايبرا .ان شديدرصد ب

 بر حسب مورد استفاده مجذور خيا آزمون دقيق فيشر ي

ق ي از طر۶۰ و۳۰ق يه و دقايزل پاين کورتيارتباط ب. شد

ها   آزمونن ي بيهمخوان. ن شديي تعي خطيز همبستگينالآ

  . کاپا مشخص شدي همبستگآزمونبا استفاده از 
  

  ها يافته

 آدرنال ييرسا ناي فراوان، مختلفيارهايبر اساس مع

از   کمتري هيزول پايکورت ه براساس کي به طور؛متفاوت بود

زول يو براساس کورت% ۴۶، ليتر بر دسي ميكروگرم ۱۵

ماران يب% ۸۲  ،ليتر بر دسي ميكروگرم ۳۴ کمتر از ي هيپا

 ACTH ۱ي کي تحرآزمونبر اساس .  آدرنال داشتنديينارسا

 ACTH يکيتحر آزمونماران و بر اساس يب %۶۸کروگرم، يم

. بودند آدرنال ييماران دچار نارسايب% ۳۴کروگرم، ي م۲۵۰

پاسخ مناسب  يکي تحرآزمونن دو ي از ايکيماران به ي ب۹۰%

گرم بر  ميلي ۱۵ کمتر از ي هيزول پايا کورت يندادند و

 و آزمونن دو ي از ايکيماران به ي ب%۷۴ . داشتندليتر دسي

نمودار ( ناسب ندادند پاسخ ميکي تحرآزمونبه هر دو  % ۲۸

۱( .  

  

  

  

  

  

  

  

  

  مختلفهاي تروماي مغزي متوسط و شديد بر اساس تعريفي  ضربه فراواني نارسايي آدرنال در بيماران دچار -۱نمودار 
 پس از ليتر دسي ميکروگرم در ۹افزايش کورتيزول کمتر از :  ميکروگرم۲۵۰يا  ACTH ۱تحريکي  آزمون عدم پاسخ به*

  ليتر گرم در دسيوواحد کورتيزول بر اساس ميکر، ۶۰ يا ۳۰ر دقايق  دACTHتزريق 
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i- Coefficient of Variation 
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 ۴۲۶ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸آبان ، ۴ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

  

  

گرم  ميلي ۳۴شتر از ي بي هيزول پايماران با کورتي ب۱۰%

به % ۴ کروگرم ويک مي يکي تحرآزمونبه ليتر  بر دسي

 %۸. کروگرم، پاسخ مناسب ندادندي م۲۵۰ يکي تحرآزمون

آزمون ه  ب،کروگرمي م۱آزمون ماران با وجود پاسخ به يب

زول يماران با کورتي ب%۱۸ .کروگرم پاسخ ندادندي م۲۵۰

کمتر  ACTH و سطح ليتر گرم بر دسي ميلي ۱۵از   کمتري هيپا

 و ي هي آدرنال ثانوييدچار نارساليتر  پيكوگرم بر ميلي ۹از 

  وليتر گرم بر دسي ميلي ۱۵ ه کمتر ازيزول پايبا کورت% ۲۸

ACTH ۵۲-۹ آدرنال ييدچار نارسا ليتر پيكوگرم بر ميلي 

مبتلا به ماران ي ب%۳۸.  در نظرگرفته شدندي احتمالي هيثانو

 از دو يکيبر اساس (ص داده شده ي آدرنال تشخيينارسا

 ۹ کمتر از ACTH) هيزول پايا کورتي يکي تحرآزمون

ماران ين گروه از بياكه  هرچند .ندداشت ليتر پيكوگرم بر ميلي

  ).P=۶۹/۰(د  نشان ندادنيشترير بيم مرگ و

اساس  آدرنال بر ييمختلف و نارساهاي   دادهي  سهيمقا

 ۱۵  کمتر ازي تحريکي و کورتيزول پايهآزمون عدم پاسخ 

البته .  نشان داده شده است۱ جدول  درليتر گرم بر دسي ميلي

بر  بدون نارسايي آدرنال که تعداد بيماران با توجه به اين

 ما ي تحريکي در مطالعههاي   آزموناساس کورتيزول پايه و 

که هدف  دو گروهي  ، از نظر آماري مقايسه بود) نفر۵( کم

شود، ارزش چنداني نداشته و   ما محسوب ميي فرعي مطالعه

  ).۱جدول (نها اکتفا شده است آدر نتيجه تنها به ذ کر تعداد 

 بر اساس تنهابين نارسايي آدرنال تشخيص داده شده 

 مراقبت ويژه بخش تري درتحريکي و مدت بسهاي  آزمون

)ICU (داري وجود داشت به طوري که ميانگين  ي معني رابطه

 بيماران مبتلا به نارسايي آدرنال ICUروزهاي بستري در

نارسايي آدرنال بيماران دچار ). P=۰۴/۰(بيشتر بود 

 ميکروگرم، افت ۲۵۰تحريکي  آزمون با تشخيص داده شده

  بيشتري داشتندفشارخون و مصرف داروهاي وازوپرسور

 ميکروگرم به ازاي هر ۱۰-۲۰جمله دوپامين با دوز  از(

 آدرنال بين نارساييچنين   هم).P=۰۰۷/۰) (کيلوگرم وزن بدن

تشخيص داده شده با آزمون يک ميکروگرم و مصرف 

 ۴±۱گرم در روز به مدت   ميلي۴-۸ با دوز( دگزامتازون 

 وجود دار معني ي به علت ادم مغزي رابطه) انحراف معيار

نارسايي آدرنال تشخيص داده  ولي بين ).P=۰۳۵/۰(داشت 

بر  (ادم مغزي بيماران دچار  يک ميکروگرم وآزمونشده با 

 وجود دار معني ي رابطه) اسکن مغز تي  سيهاي اساس گزارش

  ).۲جدول ) (P=۴۶/۰(نداشت 

 مشخصات دموگرافيک، باليني و آزمايشگاهي -۱جدول 
بدون  شديد با و  مغزي متوسط وي ضربهدچار بيماران 

 نارسايي آدرنال

بدون   متغير

نارسايي 

  آدرنال

با 

نارسايي 

 *آدرنال

  ۴۵  ۵  تعداد

 †۳۵±۱۵  ۴۰±۱۶  سن 

  ۵  ۳۸  مرد

      نوع آسيب 

  ۳۰  ۳  تصادف با وسايل نقليه

  ۱۱  ۲  سقوط

  ۴  ۰  ساير موارد

      شدت آسيب

  ۹GCS = ( ۱  ۱۳-۱۳(متوسط 

  GCS(  ۴  ۳۲>۸(شديد 

  ۱۵  ۲  تگي جمجمهشکس

  ۱۵  ۱  ادم مغزي

      هاي سي تي اسکن مغز يافته

  ۲  ۴  يدئخونريزي ساب آراکنو

  ۱۸  ۲  خونريزي اينتراکرانيال

  ۲۳  ۱  دورال و اينتراکرانيال خونريزي ساب

  ۱۸  ۱  تروماي ساير نقاط بدن 

ميانگين روزهاي بستري در بخش 

  مراقبت ويژه 

۵/۱±۶/۷†  ۱۶±۶/۱۵†  

 ۱۳۵ <يم سد (هيپوناترمي

  )والان بر ليتر اكي ميلي

۱  ۶  

  ۳۱  ۴  ينئتو مصرف فني

  ۱۸  ۲  مصرف دگزامتازون

پيكوگرم بر  (ACTH ميانگين

   )ليتر ميلي

۵/۱۸±۲۱†  ۱۳۳±۴۱†  

  ۱۵  ۴   مرگ و مير

و g/dL� ۱۵  کمتـر از   ي  نارسايي آدرنال بر اساس کورتيزول پايه      *

تحريکــي مــون  آز بعــد ازg/dL� ۹ يــا افــزايش کــورتيزول کمتــر از

ACTH ۱    ۶۰يـا  ۳۰ ي در دقيقـه (  ميکروگـرم ۲۵۰ميکروگـرم يـا( ،† 

  .اند انحراف معيار بيان شده± اعداد به صورت ميانگين 
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 همكارانو دكتر محمدرضا مهاجري تهراني   ي مغزي نارسايي آدرنال در بيماران با ضربه ۴۲۷

 

  

  

با و بدون نارسايي  شديد  مغزي متوسط ويترومادچار  درماني بين بيماران هاي  افت فشارخون و اقدامي  مقايسه-۲جدول 
  تفاوت مهاي آدرنال بر اساس تعريف

  کروگرمي مACTH۲۵۰تست   کروگرميم ACTH ۱تست   هيزول پايکورت  ريمتغ

   ميكروگرم بر >۱۵

 )۲۷=تعداد(ليتر دسي

 ميكروگرم <۱۵

 ليتر بر دسي

  )۲۳=تعداد(

مقدار 

P  

طبيعي 

  )۱۶=تعداد(

 †طبيعي ريغ

  )۳۴=تعداد(

مقدار 

P  

طبيعي 

  )۳۳=تعداد(

 †طبيعي غير

  )۱۷=تعداد(

مقدار 

P 

تولي سيس فشارخون
  )مترجيوه ميلي۱۱۰<

۱۸%  ۲۲%  ۷۷/۰ ۱۸%  ۲۰%  ۸۸/۰  ۱۰%  ۴۱%  ۰۰۷/۰  

  ۰۰۷/۰  %۴۱  %۱۰  ۸۸/۰  %۲۰  %۱۸  ۷۷/۰  %۲۲  %۱۸  وازوپرسور مصرف
  ۱۸/۰  %۵۲  %۳۳  ۰۳۵/۰  %۵۰  %۱۸  ۹/۰  %۳۹  %۴۱  دگزامتازون مصرف

  درACTH بعد از تزريق µg/dL ۹ ول کمتر ازکورتيز افزايش: طبيعي ميکروگرم غير ۲۵۰ميکروگرم يا ACTH ۱ آزمون †فشارخون سيستولي *

  ۶۰ يا ۳۰دقايق 

  

با  ينئتو بيماران نارسايي آدرنال در اين مطالعه فني۶۸% 

ميانگين . کردند دريافت مي گرم سه بار در روز ميلي ۱۰۰ دوز

نارسايي دچار انحراف معيار کورتيزول پايه در بيماران  و

گرم  ميلي ۱۷±۸/۱۲ ،ند بودين دريافت کردهئتو آدرنال که فني

 افت نکرده بودندين درئيتو يکه فن يماراني و در بليتر بر دسي

 داري معني بود که تفاوت ليتر گرم بر دسي ميلي ۴/۱۵±۳/۲۰

گر يبه عبارت د ) آزمون تيP=۴۷/۰(ن آنها وجود نداشت يب

 .ه نداشتيزول پاي کورتي رودار معنين اثر ئيتو يمصرف فن

ص داده شده به ي آدرنال تشخييسا ناريبرا  کاپاضريب

 ۱۷۵/۰ يکروگرم، مساويم ۲۵۰و ۱ يکي تحرآزمون ي لهيوس

آزمون است ن دو ين اي بيخوان  عدم همي  که نشانهاست

افت يدر ا پروپوفلين و يماران هپاريک از بي چي ه.)۳جدول (

  . کردند ينم

م براي تشخيص نارسايي آدرنال در بيماران با آسيب  ميکروگر۲۵۰و  ACTH ۱تحريکي  آزمون  ميزان همخواني بين-۳جدول 
  شديد  مغزي متوسط وييتروما

 کل کروگرميمACTH ۲۵۰ آزمون

  )تعداد( آدرنال يينارسا با  )تعداد( آدرنال ييبدون نارسا

   ميکروگرمACTH ۱تست 

 *  آدرناليينارسا  ۱۴ ۲۰ ۳۴

   آدرنالييبدون نارسا   ۳ ۱۳ ۱۶

 کل ۱۷ ۳۳ ۵۰

  ميکروگرم در۲۵۰ميکروگرم يا  ACTH ۱تحريکي  آزمون  بعد ازg/dL� ۹ نارسايي آدرنال بر اساس افزايش کورتيزول کمتر از*، ۱۷۵/۰=کاپا

  ۶۰ يا ۳۰دقايق 

 ي ميکروگرم و کورتيزول پايه ACTH ۱تحريکي  آزمون  ياµg/dL ۱۵  کمتر ازي  ميزان همخواني بين کورتيزول پايه-۴جدول 
 ي ميکروگرم براي تشخيص نارسايي آدرنال در بيماران با آسيب تروماACTH ۲۵۰تحريکي  آزمون  ياµg/dL ۱۵ کمتر از

  مغزي متوسط وشديد

 کل ميکروگرم ACTH ۱  آزمونکورتيزول پايه يا

  )تعداد( نارسايي آدرنال با  )تعداد(بدون نارسايي آدرنال 

    ميکروگرمACTH ۲۵۰کورتيزول پايه يا آزمون 

 * آدرنالييارسان  ۲۹ ۲ ۳۱

  آدرنالييبدون نارسا  ۱۴ ۵ ۱۹

 کل ۴۳ ۷ ۵۰

تحريکي  آزمون  بعد ازg/dL� ۹  ويا افزايش کورتيزول کمتر ازg/dL� ۱۵  کمتر ازي نارسايي آدرنال بر اساس کورتيزول پايه *، ۲۳/۰=کاپا

ACTH ۱  ۶۰ يا ۳۰دقايق   ميکروگرم در۲۵۰ميکروگرم يا   
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 ۴۲۸ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸آبان ، ۴ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

  

  

با کروگرم ي م۲۵۰ يکيتحرآزمون ه مار بي ب۳عدم پاسخ 

تواند  يکروگرم ميک مي يکيبه تحرطبيعي  پاسخ وجود

 چنين، هم. ماران باشدين بي در ايشگاهي آزماينشانگر خطا

ص داده شده به ي آدرنال تشخيي نارساي کاپا براضريب

 ۲۵۰ يکيتحر آزمون ايه يزول پاي کورتهاي  آزمونلهيوس

 ي لهيص داده شده به وسيشخ آدرنال تييکروگرم و نارسايم

 با يکروگرم مساويم ۱ي کيتحر آزمون ايه يزول پايکورت

 با ارين دو معي بر اساس اها ، يافتهگري به عبارت د است۲۳/۰

ن عدم ي ا،علاوهه  ب.)۴جدول  ( ندارنديخوان هميكديگر 

سه يه در مقايزول پايکورتهاي  هاي آزمون يافتهن ي بيهمخوان

ز وجود يکروگرم ني م۲۵۰کروگرم و ي م۱ يکيتحر آزمون با

ه و يزول پاين کورتيب). ۱/۰ و -۲/۰ب يترته کاپا ب(داشت 

کروگرم ي م۲۵۰ي کيتحر آزمون قه دريدق ۶۰ زوليکورت

 ،>۰۰۰۱/۰P( مشاهده شد داري  معنيمي مستقي خطيهمبستگ

۷۷/۰=R) (۶۰ زوليکورت ه ويزول پاين کورتيب). ۲ نمودار 

م ي مستقي خطيهمبستگ روگرمکي م۱ آزمون قه دريدق

 .)۳ نمودار( )=۰۰۰۱/۰P<، ۷۲/۰R (شد مشاهده داري معني

 ي  عارضهACTHق يتزرهنگام لازم به ذکر است که در 

  . مشاهده نشديجانب

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 ۶۰ همبستگي خطي بين کورتيزول پايه و دقيقه -۲ نمودار
 ميکروگرم در بيماران ACTH ۲۵۰ تحريکي آزمون در

كورتيزول + P< ،۲/۱۴ ۰۰۰۱/۰(ب تروماتيک مغزي آسي
  )r=۷۷/۰،  دقيقه۶۰كورتيزول  = ۹/۰پايه، 

  

  

  

  

  

 ي  همبستگي خطي بين کورتيزول پايه و دقيقه-۳ نمودار
ميکروگرم در بيماران  ACTH ۱ تحريکي آزمون  در۶۰

كورتيزول پايه، + P< ،۷۷/۸ ۰۰۰۱/۰ ( مغزيييآسيب تروما
  .)يقه دق۶۰كورتيزول  = ۸۲/۰

  

  بحث

 يب ترومايآسفاز حاد   آدرنال دريينارسابروز 

 مختلف در هاي فيد بر اساس تعري متوسط و شديمغز

د به يبا. متفاوت بود% ۸۲ تا ۳۴ ما از ي ماران مورد مطالعهيب

ف از يب خفي آسدچارماران ين نکته توجه داشت که بيا

 ترومايي خفيفب ي آس،به هر حال. شدند ما حذف ي مطالعه

. سم كنار گذاشتيتاريتويپوپيتوان به عنوان علت ه يمغز را نم

تعداد  ز دريپوفي از اختلال عملکرد ههايي ه درج،قتيدر حق

دا شده يف پي خفي مغزي ماران با ضربهي از بيقابل توجه

  ۷.است

ب يدر فاز حاد آس دهائيکويص کمبود گلوکوکورتي تشخ

قابل زمون  آکيمشکل بودن انتخاب   به علتي مغزييتروما

 را در بر ي مشکلات،زولي ترشح کورتيابي ارزياعتماد برا

 در مورد ين مشکلات به علت عدم توافق همگانيا ۷.دارد

ن يسندگان بر اي نويبرخ.  است آدرنالييف نارسايتعر

 ييتواند نارسا ي ميزول تصادفياعتقادند که غلظت کورت

 آزمون ن پاسخ بهيري که سايف کند، در حاليآدرنال را تعر

   ۳.دهند  ميار قراري را معيکيتحر

80.00

60.00

40.00

20.00

0.00

60.0050.0040.0030.0020.0010.000.00

Y= 0.82 X+8.77
R=0.72

70.00
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 )ليتر ميكروگرم بر دسي(كورتيزول پايه 
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 همكارانو دكتر محمدرضا مهاجري تهراني   ي مغزي نارسايي آدرنال در بيماران با ضربه ۴۲۹

 

  

ب يمار دچار آسي ب۱۱۳ ،نگر  گذشتهيبررسيك در 

و  برنارد  آدرنال توسطيي از نظر نارساي مغزيتروما

 آندر . شدند ي روز اول پس از تروما بررس۱۰همکاران در 

 مختلف از هاي في آدرنال براساس تعريي نارسابروزمطالعه 

زول ي کورتيريگ ان شد که اندازهيبگزارش شد و % ۱۰۰ تا۲۵

 آدرنال در نظر گرفته ييف نارساي از تعريد قسمتيه بايپا

کروگرم ي م۲۵۰ يکيتحر آزمون  بهطبيعيپاسخ  شود و

 آدرنال ي رهي تنها ذخنيست زيرا آدرنال يي نارساي ردکننده

۳ .ز رايپوفيپوتالاموس و هيه رينه ذخا کند و ي ميرا بررس  

 ي هيزول پاي که کورتيمارانياز ب% ۴۶ ما ي در مطالعه

 ماران باياز ب% ۴ داشتند وليتر گرم بر دسي ميلي ۱۵ شتر ازيب

 پاسخ ليتر گرم بر دسي ميلي ۳۴ شتر ازي بي هيزول پايکورت

 ي  مشكل عمده. ندادنديکيتحر هاي  آزمون ازيکيمناسب به 

 آدرنال ييص نارساي تشخي سرم براي هيزول پايكورت

ك است و در يزود يزول اپي ترشح كورتن است كهيا

درنال به آ يي نارساي طبيعي، صورت بودن در محدوده

 يينارسادچار ماران ياگرچه ب. شود يطور کامل رد نم

 بالاتر از ي هيزول پايد است كه كورتيآدرنال بع

 كه يل هنگامين دليبه ا ، داشته باشندي طبيعي محدوده

آدرنال  ـ پوتالاموسيه ـ زيپوفيدر مورد عملکرد محور ه

 ۵.ك انجام شوديناميد هاي  آزموندي وجود دارد بايشك

ا يه يتواند اول  مي آدرنال کهي نسبيي در نارساي،از طرف

 پاسخ ي برايافته وليش يزول افزايد کورتيه باشد، توليثانو

ماران دچار ينشان داده است که ب.  استيبه استرس ناکاف

گرم بر  ميلي ۳۴ شتر ازيه بيزول پايک با کورتيشوک سپت

گرم بر  ميلي ۹ زول کمتر ازيش سطح کورتيافزا  وليتر دسي

داراي ماران يسه با بي، در مقايکيتحر آزمون  بعد ازليتر دسي

زول يش سطح کورتي با افزايکسان ولي ي هيزول پايکورت

، يکيتحر آزمون  بعد ازليتر گرم بر دسي ميلي ۹شتراز يب

 ما ي  هرچند در مطالعه۸؛اند  داشتهير بالاتريم زان مرگ ويم

 يتوان گفت که بررس ، مينيبنابرا .ن رابطه وجود نداشتيا

زول يکورتز بر اساس يپوفيپوتالاموس هياختلال عملکرد ه

 يکاف ACTH يکيتحر آزمون  پاسخ بهي بدون بررس،هيپا

  . ستين

ص ي آدرنال، تشخييماران دچار نارساي ما بي در مطالعه

 به طور بارز كروگرميم ۲۵۰ي آزمون  لهيسوه داده شده ب

ن يا . داشتنديشتريمصرف وازوپرسور ب افت فشارخون و

ص داده شده ي آدرنال تشخيينارسادچار ماران يافته در بي

د به ي شاكروگرم وجود نداشت کهيم ۱ي آزمون  لهيوسه ب

 يي موارد نارسا،كروگرمي م۲۵۰ آزمون ن علت باشد کهيا

 افت فشار خون را مانند ينيم بالي علايرا و دابالينيآدرنال 

 به يکيل نزديدل  بهكروگرميم ۱ي آزمون کند ول ي مييشناسا

ا عملكردي ي آدرنال ييشتر موارد نارسايک بيولوژيزيدوز ف

ي ت بالايعلت حساسه البته ب. کند ي را مشخص مينسب

ز وجود دارد يکروگرم امکان موارد مثبت کاذب ني م۱آزمون 

ن ي تحمل انسولييطلا آزمون ت انجامي به ممنوعکه با توجه

زان ي از ميجه نداشتن آگاهي و در نتيط بحرانيدر شرا

 ناممکن ين تئورياثبات ا آزمون ن دوي ايژگيوو  تيحساس

همکاران انجام شد،  و كوهان  که توسطيا در مطالعه. است

از به وازوپرسور در ينشان داده شد که افت فشار خون و ن

تر  عي آدرنال شايي دچار نارساي مغزيب ترومايسماران آيب

 آدرنال يين نارسايم مشترک بيعلاوجود با توجه به  ۹.است

 مانند يشگاهيآزماهاي  افتهي وجود چنين هم و يو ضربه مغز

 در ي بسترانماري در بيسميپوگلي و هيپرکالمي، هيپوناترميه

ر توان ب ي نميع درماني از مايژه ناشي ويها بخش مراقبت

ا ين در مورد وجود ي روتيشگاهي و آزمايني بالعلايماساس 

 . آدرنال قضاوت کردييعدم وجود نارسا

 آدرنال ييماران دچار نارسايب% ۹۲ ما ي در مطالعه

ل ادم ي به دليکيتحر هاي  آزمونا يه ويزول پايبراساس کورت

ن افت ي بيکردند اما تفاوت يافت مي دگزامتازون دريمغز

که   آدرنالييماران نارسايو بدچار ماران يبن يفشار خون ا

د بتوان يده نشد که شايافت نکرده بودند، ديدگزامتازون در

 دگزامتازون در يدئيکوينرالوکورتيآن را به فقدان اثر م

 ي درمان انتخاببيمارانن يا زون که دريدروکورتيسه با هيمقا

ي ورآالبته بايد ياد. دوز ناکافي آن نسبت داد و مدت واست 

بيماراني كه به يكي از دو صورت زير كورتن دريافت در کرد 

به هيپوفيز آدرنال ـ  محور هيپوتالاموس تضعيف ،كنند مي

 بيماراني كه هر دوزي از كورتن را براي -۱ :آيد وجود نمي

 بيماراني كه به -۲ .اند  هفته دريافت كرده۳مدت كمتر از 

۱۰.دان صورت يك روز در ميان كورتن دريافت كرده
 

 يب مغزين شدت آسي بدار معني مطالعه ارتباط در اين

هر .  آدرنال وجود نداشتييبروز نارسا و) GCSبر اساس (

رسد شدت آسيب تروماتيك مغزي عامل خطر  چند به نظر مي

ک مطالعه يدر چنين   هم۷.براي ايجاد نارسايي هيپوفيز باشد

 GCS که يمارانيب در زيپوفي هيينارسا ده شد که وقوعيد

  ۱۱.شتر استي ب، داشتنديتر نييپا

 ولي د نشدأيي تيمارآچه از نظر اگر  ي ما در مطالعه

شتر ي آدرنال بييماران بدون نارساير در بيم زان مرگ ويم
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 ۴۳۰ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸آبان ، ۴ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

  

ماران يسه با بيماران در مقاين بيا که با توجه به تعداد کم بود

موارد   دريزمون آمارآ آدرنال و کاهش توان ييدچار نارسا

گروه ن دو يبي قي تفاوت حقيي کم در شناساي  نمونهبا حجم

 اين حالت در مورد ميانگين سطح. تواند قابل توجيه باشد مي

ACTH  بين دو گروه نيز وجود دارد که برخلاف انتظار در

البته بايد گفت که .  نارسايي آدرنال بيشتر بوددچاربيماران 

وجود دارد امکان نارسايي آدرنال اوليه نيز در اين بيماران 

بيماران % ۱۵نارسايي آدرنال اوليه يا ثانويه در  به طوري که

 روز پس از ۷-۶۰ مغزي متوسط يا شديد يآسيب تروما با

ميکروگرم  ACTH ۱ و CRH هاي  آزمونآسيب با استفاده از

 و ي برنارد  در مطالعهچنين، هم ۷،۱۲.نشان داده شده است

تحريکي ي آزمون  يله آدرنال به وسي همکاران نارسايي اوليه

بيماران گزارش  % ۱۳-۲۵کوزينتروپين با دوز بالا در 

   ۳.گرديد

عدم  دست آمده، نشانگره  همبستگي کاپاي بآزمون

 ۲۵۰و  ۱ يکيتحرهاي دو آزمون  يافتههمخواني بين 

هاي تركيبي   آزمونالبته با در نظر گرفتن. بودکروگرم يم

چنان  افق همبراي تشخيص نارسايي آدرنال اين عدم تو

به . وجود دارد ولي از بقيه موارد ذكر شده كمتر است

 موارد ، آدرنالنارساييص ي در تشخ،گريعبارت د

ر ي نسبت به سايشتري مشترک بي ص داده شدهيتشخ

 يي نارساصيتشخن بهتر است يبنابرا. موارد دارند

 يعير طبيماران در صورت غين دسته از بيآدرنال در ا

 در يکي تحرايه يزول پايکورت هاي مون آزک ازيبودن هر 

  انجامد توجه داشت که در صورتيالبته با. نظر گرفته شود

 احتمال ،هيزول پايكروگرم و کورتي م۲۵۰ي کيتحرآزمون 

 در  آدرنال ويي از موارد نارساياز دست دادن تعداد

كروگرم احتمال ي م۱ يکيتحر آزمون  انجامصورت

مورد  ين درمان بدنبال آه ب حد و ش ازيص بيتشخ

 و همكاران در  استريتينهمچنان كه. وجود دارد

 ACTH آزمون  نشان دادند كه اعتماد بهيا مطالعه

ص يجه عدم تشخيو در نت) كروگرمي م۲۵۰ (يمعمول

ماران به ي بي برايتواند عواقب جد ي آدرنال ميينارسا

   ۱۳.همراه داشته باشد

تر شيت بير چند مطالعه حساسي اخهاي  سال در

ر يط غيماران با شراي را در بميکروگرم ACTH ۱آزمون 

 يجاد سطحيانگر اين امر بيا. اند  نشان دادهيبحران

 طبيعي که تنها توسط آدرنال است ACTHتر از   يواقع

 كه يشنهاد شده است هنگامي پ۵. استييقابل پاسخگو

 مي كنيابي را ارزمركزي آدرنال ييم نارسايخواه يم

كروگرم ي م۲۵۰ آزمون نيگزيم جاكروگريم ۱آزمون 

  ۱۴.شود

 آدرنال در ييجه گرفت که نارسايتوان نت يت مينها در

تواند  يم ع است وي شاي مغزي هضرب از فاز حاد پس

، افت ICU در ي مدت بستري وتيديش موربيباعث افزا

ن امر يا. افت وازوپرسور شودياز به دريفشار خون و ن

 ل را بر اساس آدرناييص زودرس نارسايلزوم تشخ

 ACTH ۱ يکيتحر آزمون ک از جملهيناميد هاي آزمون

 و درمان زيربالينيص موارد ي تشخيکروگرم برايم

ص به يکه عدم تشخ نيبا توجه به ا .دهد  ميح آن نشانيصح

 ات باشد وي حي دکنندهيتواند تهد  مي آدرنالييموقع نارسا

دچار ماران يشود ب يه مير شود، توصيش مرگ وميباعث افزا

 دچار افت فشار خون و مارانيخصوص به  بمغزي ي  ضربه

 ي اول پس از بستري هفته در مصرف وازوپرسوربه ازمند ين

 يبررس ACTHي کيه و تحريزول پايکورت آزمون با هر دو

دوز   درمان مناسب با مدت و، تحتصيو پس از تشخ شوند

قرار گيرند و بعد از ترخيص قطع د يکواستروئي کورتيکاف

  .رمان بر اساس انجام آزمون تحريكي صورت گيردد

استاندارد  آزمون  کم، عدم امکان انجامي حجم نمونه

 حساسيت ي تحمل انسولين براي مقايسه مانند آزمون طلايي

نبودن فرم  در دسترس  و،مختلف هاي  آزمونو ويژگي

هاي  ميکروگرم از جمله محدوديت ۱تجارتي کوزينتروپين 

 بيشتر ي تر با حجم نمونه  وسيعهاي مطالعه .ي ما بود مطالعه

 دچاربررسي بيماران  دست آمده وه بها  يافتهييد أبراي ت

 چنين،  هم.شود  مغزي خفيف توصيه ميييآسيب تروما

اطمينان ازبرطرف شدن براي پيگيري بيماران در فاز بهبودي 

  .رسد نظر ميه نارسايي آدرنال ضروري ب

ي افرادي كه در اين  اري همهنويسندگان از همك: سپاسگزاري

 طرح شركت كردند، به خصوص سركار خانم دكتر نيكا مجاهد

  .نمايند  ميقدرداني و تشكر
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Abstract 
Introduction: Traumatic brain injury is a cause of death in adult populations. Adrenal 

insufficiency has a great impact on the prognosis of patients with traumatic brain injury. However 
there is a lack of consensus regarding the diagnostic criteria of adrenal insufficiency. Our aim was 
to assess adrenal function in patients with moderate to severe traumatic brain injury. Materials and 
Methods: In a multicenter case-series study, 50 patients, aged 15 to 70 years, with moderate to 
severe traumatic brain injury were enrolled from 4 intensive care units in Tehran. Adrenal function 
was assessed using the 1 and 250µg ACTH stimulation tests. Results: The incidence of adrenal 
insufficiency in the first 10 days after traumatic brain injury varied from 34% to 82%, based on 
various definitions of adrenal insufficiency. More cases of adrenal insufficiency were detected by 
1µg ACTH stimulation test compared to the basal cortisol and 250µg ACTH tests. Since the gold 
standard insulin stimulation test is regarded as potentially dangerous in the acute phase of post 
traumatic brain injury, the sensitivity and specificity of the stimulation tests could not be assessed. 
Kappa test showed no agreement between the two tests (Kappa=0.17). The incidence of 
hypotension and vasopressor requirement was higher in patients diagnosed by the 250µg ACTH 
test. Baseline cortisol had linear correlation with the 60-minute cortisol of both the 1 and 250µg 
ACTH tests (P<0.0001). Conclusion: The prevalence and associated morbidity of adrenal 
insufficiency in patients with traumatic brain injury warrant early diagnosis of subclinical cases by 
dynamic stimulation tests and judicious corticosteroid therapy. 
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