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  حسین پیري: کنندهتهیه 
  اصول کلی کنترل کیفی

در یک جمله کنترل کیفی به معنی مطالعه خطاهاي آزمایشگاهی و روشهاي تشخیصی و اتخاذ تدابیر لازم جهت به حداقل رساندن آنها 
 اما محدوده کنترل کیفی بسیار, بیشتر فعالیتها حول محور انجام آزمایش متمرکز میگردد, شودوقتی صحبت از کنترل کیفی می. باشدمی

لذا در چرخه مراجعه بیمار به آزمایشگاه تا گرفتن . هرجا امکان خطا وجود دارد باید برنامه کنترل کیفی نیز وجود داشته باشد. وسیعتر است
ترین سیستم انجام دقیق. انجام آزمایش و ارائه جواب باید تحت نظارت سیستم کنترل کیفی باشد, انتقال, گیرينتیجه کلیه مراحل نمونه

  :اما  انواع خطاها. فاقد کارایی است, گیري و انتقال نمونه صحیح نباشد یا منشی آزمایشگاه نتیجه را اشتباه تایپ نمایدیش وقتی که نمونهآزما
یعنی گاهی نتیجه . افتدبینی نیست و در یک جهت خاص هم اتفاق نمیاین خطا قابل پیش :یا نامنظم)راندمی(خطاي اتفاقی .1

 .اعمال روشهاي کنترل کیفی در جلوگیري از ایجاد این نوع خطاها چندان موثر نیست. و گاهی کمتر استبیش از مقدار واقعی 

اتفاق ) تر از مقدار واقعییعنی بالاتر یا پایین(دار است و همیشه در یک جهتاین نوع خطا جهت :خطاي سیستماتیک یا منظم .2
 :شونداینگونه خطاها خود به چند دسته تقسیم می. میافتد

  .مانند تفاوتی که دو فرد در خواندن مینیسک مایع در پیپت دارند :(Personal bias)خطاي پرسنل -الف
, اگر یک نمونه را براي انجام آزمایش به چند آزمایشگاه مختلف بدهیم :(Laboratory bias)خطاي آزمایشگاه -ب

... وسایل و , روشها, معرفها, تفاوت در استانداردهااین اختلافات ناشی از . اختلاف جوابها گاه قابل توجه و چشمگیر است
  .باشندمی
مثلا یک روش نسبت به . است... وسایل و , این خطا وابسته به روش :(Experimental bias)خطاي تجربی -ج

  .روش آزمایش دیگر بطور ثابت کمتر یا بیشتر میخواند
رشد , کریستالیزاسیون, ا یا سرم بیمار تغییراتی مانند تبخیراستاندارده, در اثر کهنه شدن معرفها :(Aging)کهنه شدن - د

شود که بالطبع موجب کربن هوا ایجاد میاکسیدشدن بر اثر ترکیب با دياي در قلیا و اسیديشدن ظرف شیشهحل, میکروبها
  .خطا خواهد شد

  
  :حوزه کار کنترل کیفی

 .فتومتر و غیره باید بطور مرتب تحت نظارت وکنترل باشند, ماريبن, کلیه دستگاههاي آزمایشگاه از قبیل یخچال :دستگاهها .1

برچسب همه معرفها باید این اطلاعات را داشته . هر معرفی بطور جداگانه باید از نظر دارا بودن شرایط مطلوب بررسی شود :معرفها .2
توضیحات لازم مثل , کنندهنام تهیه, تاریخ انقضاء, تاریخ تهیه, نام تستی که معرف جهت آن تهیه شده است, نام معرف: باشد

 ... .شرایط نگهداري و 

 . پذیردکننده تاثیر میاین مقوله از سایر عوامل مثل دستگاهها و معرفها و همچنین شخص آزمایش :انجام آزمایش .3

  
  :اصطلاحات متداول در کنترل کیفی

مقدار واقعی , در آزمایشگاه جز در مورد استانداردها. شده با مقدار واقعیگیريمیزان توافق مقادیر اندازه :(Accuracy)صحت
  .مشخص نیست

این مفهوم در یک روش آزمایشگاهی بوسیله . دهدمیزان خطاهاي اتفاقی و تکرارپذیري سنجشها را نشان می :(Precision)دقت
  .باشد دقت بیشتر استهرچه واریانس کوچکتر . واریانس یا انحراف معیار که مفاهیمی آماري هستند نشان داده میشود

اگر یک روش صحت . شوداین مفهوم با ظرفیت یک روش جهت حفظ صحت و دقت مشخص می :(Reliability)پذیرياعتماد
  .توجه حفظ کند قابل اعتماد استو دقت خود را در یک زمان قابل
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  :روشهاي کنترل کیفی

گیري در آزمایشگاهها هستند و آنها را مواد مورد اندازهها سرمهایی هستند که داراي سرم کنترل :استفاده از سرم کنترل .1
غلظت مواد . کنترل دقت قابل تقسیم استکنترل صحت و سرممیتوان ساخت یا بصورت تجاري تهیه نمود و به دو نوع سرم

. شده استو دامنه تغییرات آنها در کاتالوگ همراه آن و یا برچسب ظروف مربوطه نوشته ) صحت(هادرونی این سرم کنترل
سرم کنترل همراه . شوند را دارا باشدگیري میبالینی اندازهها ممکن است تمام موادي که در بخش شیمیبعضی از سرم کنترل

نمودن گیرد و اگر نتایج در محدوده غلظت سرم کنترل نباشد آزمایش جهت پیداهاي بالینی مورد استفاده قرار میسایر نمونه
طبیعی و بالا باید مورد , سه نوع سرم کنترل با مقادیر پایین. گیردطا مجددا مورد بررسی قرار میعوامل یا عامل ایجاد خ

سرم کنترل طبیعی در حد مورد قبول نتیجه دهد ولی , استفاده واقع شود زیرا گاهی ممکن است به علت خصوصیات آزمایش
در (ي ترسیم نمودارهاي کنترل کیفیت نیز استفاده میشودها براکنترلاز سرم. کنترل بالا خطاي آزمایش را کشف نمایدسرم

 ).پایین

معمولا میانگین یا میانه یک آزمایش , اگر تعداد آزمایشهاي آزمایشگاه زیاد باشد :بررسی میانگین یا میانه بطور روزانه .2
 .گرددعدد ثابتی است و شاخص حساسی جهت کنترل کیفی محسوب می

- از معادله هندرسن  CO2و  pHمثل محاسبه اسید و باز از روي مقدار  :(Arithmatic check)بررسی محاسباتی .3
 ... .اوره و , سدیم, یا اسمولاریته باتوجه به غلظت گلوکز (Anion gap)هاسلباخ یا بررسی شکاف آنیونی

تغییرات وجود . گردددر مورد بیماران بستري مورد استفاده واقع می: (Delta check)بررسی سوابق آزمایش بیمار .4
 .یابی قرار گیردشدید در مقایسه با نتایج قبلی باید مورد توجه و علت

دهی توان برنامه جوابشود و میاین نوع کنترل بیشتر مربوط به اشکالات تایپی می :(Alert check)بررسی هشداري .5
- ر محدوده این نوع کنترل قرار میخطاهایی که د. نحوي تنظیم نمود که نسبت به اینگونه خطاها حساس باشدکامپیوتر را به

 .باشدمی  mg/dl 120یا کراتینین   meq/L 40گزارش پتاسیم : گیرند مانند

کلر و بیکربنات , مثل تطابق اوره و کراتینین :(Pattern recognition)انتظار تشخیص ازطریق الگوهاي مورد .6
 ... .و 

توان یک نمونه خون را در دو لوله می :(Randomazide duplicate sample)بررسی راندمی و دوتایی نمونه .7
اي را که روز قبل توان نمونههمچنین می. تقسیم کرده و با دو اسم مختلف در اختیار تکنسین قرار داد و نتیجه را بررسی نمود

 .امروز با نام دیگر در اختیار تکنسین جهت آزمایش قرار داد) در مورد مواد پایدار(انجام شده

آزمایش انجام شده در یک آزمایشگاه با آزمایش انجام شده بر روي همان نمونه در آزمایشگاه  :ی خارجیکنترل کیف .8
 .باشدمتولی کنترل کیفی خارجی می, )مرجع(از نظر قانونی آزمایشگاه رفرانس. دیگر مقایسه شود

  
  :کنترلو طریقه استفاده از سرم (Levey-Jenninges)کیفیتهیه منحنی کنترل

  :بدین طریق محاسبه میگردد, کیفی منبع سرم آزمایشگاه جهت کنترل هرمادهنترلحدود ک
 .آورندماه در شرایط یکسان بدست میغلظت ماده موردنظر را بطور مکرر درحالات مختلف طی روزهاي کاري بمدت یک .1

 .نمایندها را جهت ماده مورد نظر محاسبه میگیريتمام اندازه (X)میانگین .2

 ).رابطه زیر(نماییمرا محاسبه می (SD)داردانحراف استان .3

4. 2SD  کیفی بدست آیدبه میانگین اضافه تا بالاترین حد کنترل. 

5. 2SD  یعنی. کیفی بدست آیدترین حد کنترلاز میانگین کم تا پایین: 
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   X + 2SD= کیفیحد بالاي کنترل
   X - 2SD= کیفیحد پایین کنترل

کیفی درصد تمام نتایج کنترل 95, باشد (Gaussian)اي یا گوسیکیفی بصورت زنگولهترلهاي کنبا فرض اینکه پراکندگی داده
کیفی جواب در داخل حدود کنترل 20جواب از  19بعدي یا 
توان حدود کنترل را براي مثال می). شکل زیر(گیرندقرار می

درصد اطمینان با توجه  95براي کلسیم در یک نمونه معین با 
 mg/dl 22/0برابر با  SDو   mg/dl 0/9ن به اینکه میانگی

  :باشد بصورت زیر محاسبه نمود
  

  
mg/dl 4/9  )  =22/0 (2  +0/9     =X + 2SD    =حد بالاي کنترل  
mg/dl 6/8  )  =22/0 (2 - 0/9     =X - 2SD    =حد پایین کنترل  

درصد شانس وجود دارد که یک  5به عبارت دیگر فقط . باشدمی نشانگر روش خارج از کنترل  6/8تر از یا پایین 4/9نتایج بالاتر از 
  .درصد قرار گیرد و روش قابل قبول در کنترل باشد 95کنترل خارج از حدود 

  
  :ارزیابی نتایج

یج نتا. باشدبراي هر ماده تحت بررسی نیاز به قرار دادن یک کنترل با هر سري از نمونه بیماران در آزمایش می, جهت ارزیابی دقت
حاصله را از روي منحنی که میانگین و محدوده کنترل نتایج حاصل از آزمایشات انجام شده روي همان کنترل در ماه گذشته بدست آمده و 

  ).Levey-Jenningچارت (گردندمشخص می, بر روي منحنی رسم گردیده

  
روش را رسما تحت کنترل , محدوده کنترل قرار گیرند شده به صورت پراکنده در بالا و پایین میانگین درونتا آنجائیکه نقاط رسم 

روش آزمایش تحت کنترل نبوده و نتیجه بیماران را , در صورت وجود مسائل نامبرده زیر. توان گزارش نمودنامیده و نتایج بیماران را می
  ):قوانین وستگارد(توان گزارش کرد نمی

است تا روش بکار رفته مجددا مورد بررسی قرار  اخطاریک  باشد به معنی   2SD±اگر یک نتیجه خارج از محدوده  .1
 ).12Sقانون (گیرد

 ).13Sقانون (باشد   3SD±وقتی که یک نتیجه خارج از محدوده  .2
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 ).22Sقانون (باشد  2SD-یا خارج از محدوده      2SD+وقتی که دو نتیجه متوالی خارج از محدوده  .3

 ).R4Sقانون(باشد     2SD-کنترل دیگر پایینو   2SD+وقتی که یک کنترل بالاي .4

 ).41Sقانون (باشد  1SD±که چهار نتیجه متوالی خارج از محدوده  وقتی .5

  
  
  
  
  
  
  

  
 

 ).10Xقانون(وقتی که ده نتیجه متوالی در یک طرف میانگین قرار داشته باشد .6

  
  :Levey-Jenningنحوه بررسی چارت 

هنگامی که یکی از کنترلها .باشدکردن مینتایج بیماران قابل گزارش, قرار دارد  2SD±هنگامی که مقادیر کنترل در محدوده بین 
قوانین (و نمونه بیمار براي بررسی بیشتر نگه داشته شود, )12Sقانون (باید به عنوان هشدار تلقی گردد, واقع شد  2SD±خارج از محدوده 

آنگاه نتایج قابل , قرار دارند (In control)در محدوده کنترلدند که نتایج هنگامی که همه این قوانین نشان دا). دیگر نیز بررسی گردد
, بودن نمونه داد (Out of control)خارج از کنترلولی هنگامی که هرکدام از قوانین مذکور راي به . باشندپذیرش و گزارش می

  .آنگاه نباید نتایج بیماران گزارش گردد
  :بودن یک متد اقدامات لازم در صورت خارج از کنترل

کل سري آزمایشات براي ماده تحت نظرهمراه , خارج از کنترل باقی بماند, اگر نتایج بعد از بررسی مجدد. بررسی مجدد محاسبات .1
 .با سرم کنترل تازه بایستی تکرار گردد

, اينظافت لوازم شیشه, هامعرف, استاندارد, اگر نتایج حاصل براي دومین سرم کنترل شده نیز خارج از محدوده کنترل قرار گیرد .2
آب مقطر و غیره   pH, شرایط آزمایش از قبیل حرارت انکوباسیون...) طول موج و , شامل کنترل کردن فیلتر(دستگاهها, پیپتها

 .توان گزارش نمودنتیجه بیماران را فقط در صورت شناسایی منبع خطا و رفع آن می. بایستی تماما تحت کنترل قرار گیرند

  .باشدت هیچ شرایطی استفاده از سرم کنترل به عنوان استاندارد جهت محاسبه یا براي تصحیح نتایج بیماران مجاز نمیتح: توجه
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  :L-Jبرخی اشکالات قابل تشخیص بر روي نمودار 
ص رسوب ناق, تجزیه تدریجی معرفها و استانداردها: علت. افزایش یا کاهش در یک جهت در چند روز متوالی: Trends  -الف

  .پروتئینها و اشکال در وسایل
, تغییر حساسیت معرف, استاندارد جدید: علت. ها در یک سطحتغییر ناگهانی به یک سمت میانگین و ثابت ماندن داده: Shift -ب

  ... .جوشیدن طولانی بخاطر اشکال در تایمرو 
  .دقتی و خطاهاي اتفاقیبی: علت.   2SD±تغییر شدید مقادیر کنترل و گاها خروج آن از محدوده : Dispersion -ج
  

  :(CV)ضریب تغییرات
دقت آزمایش جدید بایستی نسبت به روش قبلی , گیري یک ماده خاصی روش آزمایش را تعویض نمایدهرگاه آزمایشگاه براي اندازه

توان با همدیگر مقایسه هر سري نمی هايرا بدلیل متفاوت بودن داده (SD)اما از آنجایی که دو انحراف استاندارد. مورد بررسی قرار گیرد
گیري بوده و هر چقدر این این ضریب از لحاظ آماري حدسی از دقت اندازه. توان با محاسبه ضریب تغییرات انجام داداین عمل را می, نمود

ضریب تغییرات از  براي محاسبه). باشددرصد دقت قابل قبول می 5بطور معمول کمتر از (عدد کوچکتر باشد نشانه دقت بیشتر است
  . گردداستفاده می................... فرمول 

  .ضریب تغییرات بین دو روش را محاسبه نمایید. هاي زیر بدست آمده استداده, گیري گلوکز به دو روش مختلفدر اندازه: مثال
  :Bروش                                                   :                            Aروش                                                

      mg/dl  5/98                                                                      mg/dl  78:                        (X)میانگین
      mg/dl  5/2                                                                         mg/dl  2:       (SD)انحراف استاندارد
  % 6/2%                                                                       5/2:                  ضریب تغییرات

  
آزمایشها بایستی مورد  ولی صحت, چون در هر دو روش ضریب تغییرات نزدیک به یکدیگرند دقت هر دو آزمایش قابل قبول است

  .بررسی قرار گیرد
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  :خون)نگهدارنده(مواد ضد انعقاد و محافظ
خون تام . نمایندآوري نمونه اضافه میضد انعقاد را حین جمع, یا پلاسما جهت آزمایش لازم باشد (Whole blood)چنانچه خون تام 

. باشدگیري آمونیاك میگیري گازهاي خون و اندازهو در حقیقت فقط مورد نیاز جهت اندازه به ندرت مورد نیاز آزمایشات شیمی کلینیکی
نمونه انتخابی جهت , سرم حاصل از خون لخته. نیتروژن اوره و لاکتات نیز استفاده شود, گرچه ممکن است از آن جهت سنجش گلوکز

ضد انعقاد مناسب نیز نمونه با ارزشی است و در بعضی از شرایط نسبت به آمده با باشد ولی پلاسماي بدستبسیاري از سیستمهاي سنجش می
استفاده از پلاسما باعث , باشددقیقه انعقاد کامل خون قبل از سانتریفوژ می 30تا  15چون جهت تهیه سرم نیاز به . شودسرم ترجیح داده می

عیب . ه از یک حجم معین خون همیشه در مقایسه با سرم بیشتر استآمدبعلاوه پلاسماي بدست. تسریع آنالیز در حالتهاي اورژانس میشود
همچنین پلاسما نمونه . باشدمی) اتوآنالایزر(ها در دستگاه خودکارپلاسما تشکیل لخته فیبرین هنگام ذخیره آن و خطر بعدي در انسداد لوله

  .گرددالکتروفورزي میزیرا حضور فیبرینوژن باعث تفسیر غلط طرح , مناسب جهت الکتروفورز نمیباشد
- فلورید, اگزالات, سیترات,  EDTA, هپارین: خون عبارتند از)نگهدارنده(از جمله مهمترین ترکیبات ضد انعقاد و محافظ

  ).نگهدارنده(سدیمو یدواستات) نگهدارنده(سدیم
  

  :هپارین

, پتاسیم, این ترکیب بصورت نمکهاي سدیم. دارد گیرد و حداقل تداخل را با تستهاي آزمایشگاهیبطور وسیعی مورد استفاده قرار می 
اثر شدن ترومبین و جلوگیري از که باعث خنثی شدن یا بی( IIIترومبینتسریع عمل آنتیاین ترکیب باعث . باشدلیتیوم و آمونیوم موجود می

آمیزي شده با در اسمیر خون خون رنگعیب هپارین گرانی آن و اثر زودگذر آن بوده و . شودمی) گرددتشکیل فیبرین از فیبرینوژن می
به عنوان . گرددهپارین همچنین در بعضی از آزمایشات تداخل نموده و باعث ایجاد خطا در نتیجه می. نمایدروش رایت ایجاد زمینه آبی می

به پروتئینهاي  و تیروکسین )3T(تیرونینیدواعث تاثیر بر اتصال تريهمچنین ب. گرددمی فسفاتازاسید مهار فعالیتمثال این ترکیب باعث 
  .گرددآنها می) Carrier proteinغیر متصل به (ترتیب باعث افزایش در شکل آزاد حامل آنها گردیده و بدین

  
EDTA :  

مورد نیاز   +Ca2(ترتیب از انعقاد خون جلوگیري مینمایدنماید و بدینمی +Ca2باشد که تشکیل کمپلکسی با کننده مییک عامل شلاته
گیرد که این ترکیبات پتاسیم مورد استفاده قرار میپتاسیم یا تريدي, سدیمبیشتر بصورت نمکهاي دي  EDTA). باشدبراي عمل انعقاد می

این ترکیب جهت آزمایشات . گرددقرمز میآن باعث چروکیدگی گلبولهاي) mg/ml 2بالاتر از (غلظتهاي زیاد . گردندراحتی حل میبه
  . نمایدزیرا اجزاي سلولی خون را حفظ میسب است هماتولوژي منا
EDTA  کردن کوفاکتورهاي فلزيدهیدروژناز ازطریق شلاتهآمینوپپتیداز و لاکتاتلوسین, کینازکراتین, فسفاتازمهار آلکالینباعث 

همچنین این ترکیب به ). هاي فتومتريدر روش(مورد استفاده قرارگیرد  +Fe2و    +Ca2گیري همچنین نباید در اندازه EDTA. گرددآنها می
نیز ) الکترولیتهاي خون(از طف دیگر در سنجش سدیم و پتاسیم. نمایدتداخل می (BUN)دلیل داشتن نیتروژن در سنجش نیتروژن اوره خون

  . نباید از نمکهاي سدیم و پتاسیم آن استفاده نمود
  

   :سدیمفلورید
بعنوان (این ترکیب. زیرا خاصیت ضد انعقادي ضعیفی دارد, گیردمورد استفاده قرار می عامل مهارکننده گلیکولیزبیشتر به عنوان 

پایداري مقدار قند ) دماي اتاق( C º25در دماي . گیردپتاسیم مورد استفاده قرار میانعقادهاي دیگر از قبیل اگزالاتبه همراه ضد) نگهدارنده
غلظت گلوکز , بدون استفاده از ماده نگهدارنده. باشدساعت می 72تا  48دارآن به مدت پای C º4باشد و در دماي ساعت می 24تا  8به مدت 
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میزان کاهش در نوزادان بخاطر بالابودن فعالیت متابولیکی . یابدکاهش می C º25 در هر ساعت در دماي  mg/dl  10خون تقریبا 
با سرعت بیشتري غلظت (افتدبیشتر اتفاق می, ابولیکی زیاد گلبولهاي سفیداریتروسیتهاي آنها و در بیماران مبتلا به لوسمی به علت فعالیت مت

  ).یابدگلوکز کاهش می
باشد باید بخوبی مخلوط شده و با نمونه میکس شود و تا بتواند اثر مهارکنندگی خود فلورید سدیم بعلت اینکه داراي حلالیت کمی می

وان یک ترکیب ضد انعقاد باید غلظت آن را سه یا چهار برابر حد معمول در نظر گرفت که براي استفاده آن به تنهایی به عن. را اعمال نماید
البته در این حالت نیز ممکن است تغییر در غلظت بعضی از آنالیتها ایجاد شود زیرا در این حالت ممکن است جریان مایع از سلولها بدرون 

  .چروکیده شوند و از طرف دیگر غلظت بعضی از ترکیبات تغییر نماید, ه شدخون ایجاد شود و سلولها همانند مورد قبل که توضیح داد
تواند موثر بوده و می) مورد استفاده در سنجش نیتروژن اوره خون( آزاورهفلورید در غلظتهاي بالا همچنین بر بعضی از آنزیمها ازجمله 

  .آنها را مهار نماید
  

   :سیترات
زیرا اثر آن به آسانی با  گرددمطالعات مربوط به انعقاد و مکانیسمهاي دخیل در آن استفاده می دراز محلول سیترات سدیم بطور وسیعی 

گیري این عنصر نمیتوان از بنابراین در اندازه, گردداز آنجایی که سیترات باعث شلاته شدن کلسیم می. باشدقابل برگشت می +Ca2افزودن 
فسفات به عنوان هنگامی که فنیل( فسفاتاز و تحریک فعالیت اسیدفسفاتازانسفراز و آلکالینآمینوترسیترات باعث مهار . آن استفاده نمود

گیري آن باعث تداخل در اندازه, دهدبعلت اینکه سیترات با مولیبدات تشکیل کمپلکس می. گرددمی) گیردسوبسترا مورد استفاده قرار می
  .گرددمی

  
   :اگزالات

و لیتیوم اسید اگزالیک باعث مهار واکنشهاي انعقاد از طریق تشکیل کمپلکسهاي نا محلول با یونهاي  آمونیوم, پتاسیم, نمکهاي سدیم
Ca2+ غلظت اگزالات مورد استفاده به ازاي هر . گرددمیml  خون برابر باmg  2  در غلظتهاي بالاتر از . باشدمی 1تاmg/ml 3  , ممکن

  .گرددمی دهیدروژنازفسفاتاز و لاکتاتآلکالین, اسیدفسفاتازمهایی از قبیل اگزالات باعث مهار آنزی. است همولیز رخ دهد
  

   :یدواستات
نماید و بنابراین به عنوان به عنوان عامل مهارکننده گلیکولیز و جانشینی براي فلورید سدیم عمل می  mg/ml 2این ترکیب در غلظت 
گیري گلوکز و اوره بهره توان در اندازهبنابراین از این ماده می آز نداردي اورههیچ اثري رواز آنجایی که . گرددیک نگهدارنده محسوب می

  .نمایدرا مهار می کینازکراتیناین ترکیب تنها . جست
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  آزمایشات ارزیابی وضعیت قند خون
  

ماري دیابت یکی از اهدافی اسـت کـه در   تشخیص بی. باشدهاي گوناگون حائز اهمیت میگیري میزان قند در مایعات بدن از جنبهاندازه
گیـري میـزان   توان گفت که مجموعه آزمایشـات انـدازه  بطور کلی می. گیردهاي آزمایشگاهی قند در مایعات بدن مورد توجه قرار میبررسی

  :قند در ارتباط با بیماري دیابت به دو گروه قابل تقسیم هستند
  

 :آزمونهاي تشخیص دیابت .1
  خونآزمایش قند ناشتاي(FBS) :   
  آزمایش تحمل گلوکز خوراکی(OGTT): 

 

 :آزمونهاي کنترل دیابت .2
 سـاعت پـس از    2, گلـوکز پلاسـمایی ناشـتا   : ماننـد [ ها و زمانهـاي مختلـف  گیري گلوکز در نمونهاندازه

 ]بعدازظهر 5یا  4, صبحانه

 گیري هموگلوبین گلیکوزیله اندازه (HbA1c) 
 گردید و ارزش چندانی نداردذشته انجام میکه در گ( گیري گلوکز ادراراندازه.( 

  
  

  ):Blood sugar(آزمایش قند خون 
که بـه دلیـل نامشـخص    (اي بیمار درخواست قند خون می کند  در بعضی از شرایط بنا به ضرورت طبیب معالج بدون توجه به وضع تغذیه

  :است از ورد مهم آن عبارتکه دو م) ارزش تشخیصی کمی براي دیابت دارد, اي بیماربودن وضعیت تغذیه
  .در موارد اورژانس بخصوص هنگامیکه مریض به حالت شوك است )1
  .جهت تعیین انسولین تزریقی )2

  

  ):Fasting blood Sugar(آزمایش قند ناشتاي خون 
آزمایشگاه جهت تعیین قند خون به ) ساعت 12حدود (نحوه انجام این آزمایش بدین صورت است که بیمار بعد از یک شب ناشتا بودن 

در زمان ناشتا بودن شخص باید در حـال اسـتراحت باشـد و نبایـد فعالیـت بـدنی       . مدت ناشتا بودن در مقدار جواب تأثیر دارد. کند مراجعه می
  :گیرندباشد که براساس مقادیر آن بیماران در سه گروه قرار میاین آزمایش متداولترین روش تشخیصی می .داشته باشد

A.  مقادیر کمتر ازmg/dL  110    : باشدمی طبیعیکه فرد. 
 

B.  تا    110مقادیر بینmg/dL  125  :  گلوکز ناشـتاي مختـل  که شامل افـراد داراي (Impaired Fasting Glucose) 
 .دارند (OGTT)بوده که این افراد نیاز به انجام  آزمایش تحمل گلوکز خوراکی 

  

 

C.   مقادیر برابر یا بیشتر ازmg/dL  126   :نمایدرا مطرح می دیابتاز تایید براي بار دوم  که بعد. 
  

  :مقادیر طبیعی
   براي سرم یا پلاسما به روش اختصاصیmg/dl 110-70  
   براي خون تام به روش اختصاصیmg/dl 100-60 

  .دنیز سبب کماي دیابتی گرد mg/dl 700سبب صدمات مغزي شده و نیز قند خون بالاتر از  mg/dl 40قند خون پایین تراز 
o مقدار پلاسما است% 60-70نخاعی حدود دو سوم یا  -مقدار گلوکز در مایع مغزي.  
o  نین حدود دو سوم الی سه چهارم قند خون مادر استجمقدار قند خون.  
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  : Oral Glucase Tulerance Test (OGTT)آزمایش تحمل گلوکز خوراکی 
  

بـدین جهـت   . درست گلوکز در شخص باشد میسینشانگر وضعیت متابول تواند نمی) FBS(اي از موارد آزمایش قند خون ناشتا  در پاره
سـپس پـس از   . خورد پس از گرفتن یک نمونه خون ناشتا مقدار استانداردي از گلوکز را در آب حل نموده و شخص در مدت معینی آنرا می

در این آزمایش مکانیسـم  . نمایند ار را بررسی میتغییرات گلوکز خون بیم) ساعت 2و  1,  5/0, ناشتا (گرفتن نمونه در فواصل زمانی مشخص 
  .گردد تنظیم کننده قند خون بدلیل مصرف گلوکز تحریک می

و ایـن محلـول   ) نباشـد  g/dl 25بطوریکه غلظت آن بیشـتر از  (گردد  لیتر آب حل می میلی 300گرم گلوکز در حداقل  75معمولاً حدود 
گرم بیشـتر   75شود و نباید از  گرم گلوکز توصیه می 1/ 75ها، به ازاي هر کیلو گرم وزن بدن  هدر مورد بچ. دقیقه نوشیده شود 5باید در مدت 

اگر مریض دچار حالت غش، عرق و استفراغ شد، معمولاً یک نمونـه از وي در  . گردد
  .همان حال گرفته شده و انجام آزمایش کامل را به بعد مولکول می کنند

  :ر سه گروه قرار میگیرندافراد د, براساس نتایج بدست آمده
  

  سـاعت   1تـا   5/0حداکثر میزان گلـوکز پلاسـمایی ظـرف     طبیعیدر افراد
در . رسدمی mg/dL  140ساعت به کمتر از  2بدست آمده و مقادیر ظرف 

تجــاوز ) mg/dL 180-160(ایــن مــدت گلــوکز پلاســما از آســتانه کلیــوي
 .گرددنکرده و بنابراین گلوکز وارد ادرار نمی

  
 تحمل مختل گلـوکز  بتلایان بـه  در م(Impaired Glucose Tolerance)     مقـادیر بـه بـالاتر ازmg/dL  200    تجـاوز

 .ماندباقی می 199تا  140ساعت بین  2نموده و بعد از 

  
  ماندساعت همچنان بالا باقی می 2رفته و بعد از  200مقادیر به بالاي  دیابتیدر افراد . 

  

 
  :وکز باید به موارد زیر توجه نمودجهت انجام آزمایش تحمل گل

وي رژیمی باشـد کـه   رمتعادل بودن رژیم غذایی شخص از نظر کربو هیدرات چنانکه حداقل سه روز قبل از انجام آزمایش شخص  )1
  .باشد  هیدرات در رژیم وي گرم کربو 150روزانه حداقل 

  .گردد به اشخاص دیابتی میشود چون منحنی آنها شبیه  این آزمایش براي بیماران بستري توصیه نمی )2
رع در صورت مصرف این صها، دیورتیک ها، داروهاي ضد تمانند سالیسیلا. عدم مصرف داروهایی که روي قند خون تأثیر دارند )3

کند باید در یک دوره ماهیانه آنـرا   ص ضدبار داري مصرف میرخانمی که ق. داروها باید سه روز قبل از آزمایش آنها را قطع نماید
 .ننمایدمصرف 

 .ساعت هم نباید ناشتا باشد 16ساعت ناشتا باشد اما بیشتر از  10قبل از انجام آزمایش باید حداقل  )4

 .در حین انجام آزمایش بیمار باید به حالت نشسته باشد و از کشیدن سیگار نیز خودداري نماید )5

 .تواند آب بنوشد در حین انجام آزمایش بیمار تنها می )6

حـداکثر افـزایش   . اسـت  mg/dl 110-70مقدار قند خون ناشتا در حد طبیعی بوده که در مورد سرم یا پلاسـما  در منحنی تحمل طبیعی 
  .دقیقه بوده و از سطح آستانه کلیوي بالاتر نیست 60الی  30گلوکز خون بعد از 

شتا بوده و سپس به آرامی به سطح حالت ناشتا تر از مقدار نا ساعت میزان قند خون کمی پایین 2در حدود . شود بنابراین در ادرار قند دیده نمی
  .گردد باز می
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  2hour PPBS( [Two-Hour postprandial Blood Sugar](آزمایش قند دو ساعت بعد از غذا 

در حدود مقـدار حالـت ناشـتا    باید ساعت مقدار قند  2در تفسیر منحنی تحمل گلوکز خوراکی زمان دو ساعت بسیار مهم است و بعد از 
گرم کربو هیدرات است مجدداً  100الی  70ساعت پس از صرف صبحانه که حاوي  2شود و بعد از  ابتدا در حالت ناشتا نمونه گرفته می. باشد

در افراد عادي اگر مقدار قنـد در  . است mg/dl200ساعت پس از صرف غذا، بالاي  2در افراد دیابتی معمولاً قند خون . شود نمونه گرفته می
در خانمهاي باردار اگر میزان قند در این آزمایش بیشتر از . را نیز انجام داد OGTTتوان آزمایش  باشد می mg/dl 140ش از این آزمایش بی

mg/dl155  باشد آزمایشOGTT شود توصیه می.  
 

  ):Glycosylated hemoglobin(هموگلوبین گلیکوزیله 
، %)5/2  کمتــر از( A2، هموگلـوبین  )A %)95-90مل هموگلــوبین هــا شـا  هموگلـوبین موجـود در گلبونهــاي قرمـز خــون بـالغین و بچـه     

  .باشد می%) 7-3( A1c، هموگلوبین %)8/0( A1b، هموگلوبین %)6/1( A1a، هموگلوبین %)5/0کمتر از ( Fهموگلوبین 
-Gly(گلیکـو هموگلـوبین   یا  هموگلوبین گلیکوزیله،  )Fast(هموگلوبین سریع ، HbA1c و HbA1a ،HbA1bبه مجموع 

Hb( شود گفته می.  
عمل گلیکوزیلاسیون بعد از ساخته شدن هموگلوبین به طـور آهسـته   . آیند بوجود می HbAاین سه نوع هموگلوبین در اثر اتصال قند به 

بـا توجـه بـه وجودآمـدن یـک سـاختمان کتــامین       . گیـرد  صـورت مــی ) RBC(و پیوسـته و غیـر آنزیماتیـک در دوران حیـات گلبـول قرمـز       
)Ketamine (اسید آمینه هیدرات به اولین کربو. باشد یدار، این عمل نسبتاً برگشت ناپذیر میپا )Val (   هـاي   موجود در انتهـاي آمـین زنجیـره

. بیشـتر خواهـد بـود   در صورت افـزایش قنـد خـون    عقیده بر این است که سرعت تشکیل گلیکو هموگلوبین . گردد متصل می) بتا( گلوبین 
گیـري   انـدازه  .باشند کنند داراي دو تا سه برابر مقدار طبیعی هموگلوبین گلیکوزیله می ضعیت خود را کنترل نمیبیماران دیابتی که به خوبی و

گیري هموگلوبین گلیکوزیله نشـان دهنـدة وضـعیت     ادرار نشان دهندة سطح گلوکز خون در همان زمان است در حالیکه اندازه وخون در قند 
  .باشد و فاکتور خوبی جهت کنترل میهفته قبل است  10الی  8بیمار در طی 

هـا   نمونه. و نگهدارندة فلورید سدیم استفاده کرد EDTAاز ماده ضد انعقاد . توان از نمونه غیر ناشتا استفاده نمود گیري می جهت اندازه
کوچـک تعـویض یـونی     یکی از روشـهاي مـورد اسـتفاده، بـه کـارگیري سـتونهاي      . باشند روز قابل نگهداري می 5به مدت  0c 6-2در دماي 

. گـردد  سـتون هموگلـوبین گلیکوزیلـه جـدا مـی      pHگردد و بر اسـاس   از ستون تعویض یونی کاتیونی جهت جداسازي استفاده می. باشد می
  .توان استفاده نمود نیز می... و  RIA( ،HPLC(همچنین از روشهاي الکتروفورز، رادیو ایمونواسی 

 5-8: حالت طبیعیدر  )اع آنمجموع انو(مقدار هموگلوبین گلیکوزیله%  
  10-22: کنند که از انسولین استفاده می بیماران دیابتیمقدار هموگلوبین گلیکوزیله در%  

  

  (Lactose Tolerance Test): تست تحمل لاکتوز
ه گلـوکز و  سـبب هیـدرولیز لاکتـوز ب ـ   ) Lactase(کننـد، آنـزیم لاکتـاز     از این آزمایش جهت ارزیابی نقص آنزیم لاکتاز استفاده مـی 

در صورت فقدان این آنزیم، لاکتوز در دستگاه گوارش باقیمانده و ایجاد اسهال نموده و در اثر عمل متابولیسـم باکتریهـا   . گردد گالاکتوز می
 g100روز بعـد بـه بیمـار    . شـود  گرفته می) OGTT(جهت انجام آزمایش ابتدا یک آزمایش تحمل گلوکز خوراکی . نماید ایجاد گاز نیز می

. گـردد  آوري شده و میزان گلوکز آنها تعیین می ها همانند آزمایش تحمل گلوکز خوراکی جمع شود و نمونه لاکتوز به صورت شربت داده می
  .خواهد بود) Flat(ولی در غیاب لاکتاز منحنی تحمل لاکتوز هموار . باشند در صورت وجود آنزیم لاکتاز هر دو منحنی تحمل مشابه می

  

  :گیري قند خون هت آزمایشات اندازهنمونه مصرفی ج
توان از خون تام استفاده نمود اما در این حالت مقـدار   در بعضی از سنجشها می. نمونه مناسب جهت سنجش گلوکز، پلاسما یا سرم است

دار گلـوکز خـون تـام    برابـر مق ـ  11/1مقدار گلوکز پلاسما . گلوکز خون تام از سرم یا پلاسما کمتر است. گلوکز بستگی به هماتوکریت دارد
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تـوان   در مورد نوزادان هنگامیکه مقدار نمونه کم است مـی ). کمتر از گلوکز سرم است% 10به عبارت دیگر گلوکز خون تام حدود . (باشد می
  .از خون تام استفاده نمود

در سرم غیر همولیزي که سـلولها  . شود درصد از مقدار قند کاسته می 7به هنگام مجاورت سرم یا پلاسما با گلبولها در هر ساعت به میزان 
سـاعت پایـدار    8مقدار قنـد تـا   ) 0c 25(ماند؛ در دماي اتاق  پایدار می) 0c4(ساعت در یخچال  72تا  48اند معمولاً مقدار گلوکز بین  جدا شده

نمونـه تـا سـه مـاه قابـل      ) Leuphilize(در حالت لیـوفیلیزه  . شوند در دماي اتاق در نمونه غیر استریل باکتریها سبب کاهش گلوکز می. است
  .باشد نگهداري می

گیـري سـرم یـا پلاسـما جـدا گـردد یـا از مـاده          جهت بدست آوردن نتایج نزدیک به مقدار واقعی باید به فاصله نیم ساعت بعد از نمونـه 
یونهـاي  . یت ضـد انعقـادي نیـز دارد   استفاده کنیم که مهار کننده گلیکولیز بوده و تا حدودي خاص) NaF(اي مثل فلوئورید سدیم  نگهدارنده

را همـراه بـا نمـک سـدیم      NaFشـود کـه بـراي جلـوگیري از عمـل انعقـاد        توصیه مـی . نماید را مهار می) Enolase(فلوئورید آنزیم انولاز 
EDTA پتاسیم استفاده نماییم تیا اگزالا.  

) Venus Blood(بیشـتر از خـون وریـدي    ) Capillary Blood(و مـویرگی  ) Arterial Blood(مقدار گلوکز در خون شریانی 
هـا بایـد از    بنابراین در آزمایش تحمل گلوکز تمام نمونه). mg/dl 30-20حدود (گردد  ناشتا این اختلاف خیلی بیشتر میغیردر حالت . است

مـایش قیـد شـود تـا     به هنگام جمع آوري خون مویرگی در این آزمایش این مطلب بایـد در برگـۀ جـواب آز   . آوري شود یک نوع محل جمع
  .پزشک بتواند بدرستی نتایج را ارزیابی نماید

  

  :شود در موارد زیر نیز دیده می) Hyperglyremia(هیپرگلیسمی 
و یـا  ) Haemochromatosis( ز، سـرطان پـانکراس، هموکرومـاتو   )pancreatitis(کاهش انسولین به دلیل التهـاب پـانکراس    -

  .برداشتن کامل پانکراس
 )آکرومگالی(رشد افزایش هورمون  -

 و کورتیزول ACTHافزایش  -

 )فئو کروموسیتوما(افزایش اپی نفرین  -

 )تیروتوکسیکوز(افزایش تیروکسین  -

 )هاي تیوآزیدي، پروپرانولول، فنیتوئین استروئیدها، دیورتیک(اثر بعضی از داروها  -

 )glucagonoma(افزایش گلوکاگون  -

 وجود آنتی بادي تحریک کننده گیرنده انسولین -
  

  ):Hypoglysemia(اهش قند خون  ک
هـاي همـراه بـا هیپوگلیسـمی بسـتگی بـه        نشـانه ) . mg/dl 60کمتـر از  (باشد  تر از حد نرمال می در هیپوگلیسمی قند خون شخص پایینی

راب و لرزش، رعشه، عرق سـرد، ضـعف و اضـط   :ها عبارتند از  اگر هیپوگلیسمی سریع رخ دهد، نشانه. سرعت شروع حالت هیپوگلیسمی دارد
اگـر هیپوگلیسـمی   . دهـد  دسـت مـی  ) Coma(برسد حالـت اغمـا    mg/dl 25و در نوزادان به زیر  mg/dl 40اگر در بالغین مقدار قند به زیر 
  .باشد سردرد، زودرنجی و بیحالی می: آهسته رخ دهد نشانه ها شامل 

  

  :شود هیپوگلیسمی در موارد زیر دیده می
لت تزریق بیش از حد انسولین به یک فرد مبتلا به بیماري قند باشد و یـا در اثـر تومـور پـانکراس     تواند به ع که می(افزایش انسولین  -

  )باشد
 کاهش گلوکاگن -

 کاهش اپی نفرین -
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 )بیماري آدیسون(کاهش کورتیزول  -

 ACTHکاهش  -

 کاهش هورمون رشد -

 آسیب سلولهاي کبدي، نقص در آزادسازي گلیکوژن کبدي -

 اختلال در متابولیسم گالاکتوز -

  صرف اتانولم -

  :روشهاي آنالیز کمی گلوکز
  :توان به صورت زیر تقسیم بندي نمود گیري گلوکز در مایعات بیولوژیک را می روشهاي اندازه

  ):Chemical methods(روشهاي شیمیایی  -الف

  :باشد روشهایی که بر پایه خاصیت احیا کنندگی گلوکز می) 1(
  هبه عنوان اکسید کنند +Cu2استفاده از  -1-1

  روشFolin-wu  
  روشSomogyi-Nelson  
  روشBenedict  

  .مانند فري سیانید +Cu2هایی به جز  استفاده از اکسنده -1-2
  

  )Condensation(روشهاي تراکمی ) 2(
  روش ارتوتولوئیدین)O-Toluidine( 

  
  ):Enzymatic method(روشهاي آنزیمی ) ب

 روش گلوکز اکسیداز  
  گزوکینازهروش  
 ژنازروش گلوکز دهیدرو 

  

  )Folin-Wn(وو  - روش فولین 

  :اساس این روش بدین صورت است
Cu2+  + گلوکز   Cu+ (Cu2o) + گلوکونات گرم قلیایي محلول

Cu+ + Mo (VI) معرف فسفومولیبدات حاوي blue molybdenum complex 

  :بدست آمده عبارتند از +Cuعوامل موثر در مقدار 

  ن انجام واکنش، میزان قلیایی بودن محیط واکنش، غلظت معرف، مقداري گلوکزدما، زما

  :تداخل کننده منفی
 توسط اکسیژن +Cuاکسید اسیون مجدد  -
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  :تداخل کننده مثبت
احیاکننــده دیگـر، کــراتینین،   قنـدهاي : گردنــد از جملـه  +Cu2تواننـد ســبب کـاهش    اجسـام احیاکننـده موجــود در سـرم کــه مـی     -

 یبات سولفیدریل دار، اسیدآسکوربیکاسیداوریک، ترک

  
  :Somogyi-Nelsonروش 

  :اساس این روش بدین صورت است
Cu2+  + گلوکز   +Cu + گلوکونات گرم قلیایي محلول

Cu+ + آرسنومولیبدات   کمپلکس آبی مولیبد نیوم

  مواد تداخل کننده این روش مانند روشFolin-wu است. 

  

  ):Ortho-Toluidine(توتولوئیدین روش اور
توانند در محیط اسیدي با گروه آلدئیدي قندها وارد واکنش تراکمی شده و ایجاد گلیکوزیـل آمـین    برخی از آمین هاي آروماتیک می

بارتنـد از آنیلـین،   هـاي مـورد اسـتفاده ع    آمـین .نمایند ، ایجاد مشتقات رنگ میSchiff baseنمایند که این ماده بعد از تغییر آرایش و ایجاد 
گیري قند خون شدت رنگ در طول موج  معمولاً در اندازه .باشند سرطان زا می اکثر این مواد که  آمینو بی فنیل، اورتوتولوئیدین-2بنزیدین، 

nm630 اصل وزهاي با معرف کم بوده لذا خطاي حپنتچون در این طول موج جذب ترکیبات رنگی حاصل از واکنش آلدو. شود سنجیده می
  .شود از وجود آنها حداقل می

در غلظت بیش از  EDTA، هموگلوبین به میزان کم، اوره ، روبین یوز و گالاکتوز، بیلنویژه ماقندهاي دیگر به   :تداخل کننده ها
mg/dl 1فلوئورید سدیم در غلظت بیش از ،  mg/dl 5  

 

  :پراکسیداز/روش گلوکز اکسیداز
  :باشد ي زیر میها این روش آنزیمی بر پایه واکنش

  - گلوکز موتاروتاز   - گلوکز 

 + O2  - گلوکز  از اكسید گلوكز )واکنش اختصاصی(   H2O2 + گلوکونات   

H2O2 + بی رنگ(کروموژن احیاشده(    اكسیداز پر  H2O + غیر اختصاصی( کروموژن اکسید شده(  

  
، ناخالصـی کاتـالاز   )H2O2به دلیل واکنش بـا  (یک، اسیدآسکوربیک، بیلی روبین، گلوتاتیون اسیداور :مواد تداخل کننده منفی
  ).ها به دلیل مهار آنزیم(، تیمول )به دلیل خاصیت پراکسیدازي(هموگلوبین ) H2O2به دلیل تجزیه (موجود در آنزیم پراکسیداز مصرفی 

  .تخطی اساستاندارد منحنی  mg/dl 500معمولاً تا غلظت گلوکز 
شـود و از روي آن مقـدار گلـوکز تعیـین      با استفاده از الکتـرود اکسـیژن میـزان مصـرف اکسـیژن سـنجیده مـی        O2در روش گلوکز اکسیداز 

، ایجاد O2هموگلوبین در این روش به دلیل جذب . شود استفاده می -Iایجاد شده از اتانل یا  H2O2در این روش جهت از بین بردن . گردد می
  .کند تداخل مثبت می
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  :روش هگزوکیناز

ATP  + گلوکز ھگزوكیناز  ADP +  فسفات -6گلوکز  

فسفات -6گلوکز   + NADP+ یا NAD+   PDG6 فسفوگلوکونات-6   + NADPHیاNADN 

INT + PMS+ NADPHیاNADN   (m=520) ترکیبات رنگی 

 )مرجع(روش رفرانس. توان جهت سنجش گلوکز در ادرار بهره جست سیداوریک از این روش میاین و به دلیل عدم تداخل کراتین
  .است Somogyi-Nelsonگیري گلوکز سرم استفاده از روش هگزوکیناز روي صاف شده عاري از پروتئین  جهت اندازه

چـون بـه عنـوان مـاده      mg/ml1با غلظـت   EDTAخون به عنوان نگهدارنده و نیز نمک سدیم  mg/ml2از فلوئورید سدیم با غلظت 
هاي همولیزي که شامل بیش از  نمونه. توان استفاده کرد از مواد ضدانعقاد دیگر مثل هپارین، اگزالات و سیترات نیز می. ضدانعقاد بهره جست

gr/dl 5/0 در . باشند قرمز داراي اثر تداخلی می آزاد شده از گلبولهاي هايهاي فسفات و آنزیم چون استر. هموگلوبین باشند نا مناسب هستند
  .توان استفاده نمودکنند از روش هگزوکیناز جهت تعیین قند ادرار نیز می این روش اسید آسکوربیک و اوریک اسید تداخل نمی
       در ایـن واکـنش از فنـازین متـو سـولفات      . تـوان از واکـنش سـومی نیـز اسـتفاده کـرد       جهت تبدیل این روش به روش رنگ سنجی مـی 

)PMS ( 2و یک ترکیب تترازولیوم استخلافی به نام-)(فنیل تترازولیوم کلرید  -5-پارانیتروفنیل -3 –) پارایدوفنیلINT (  جهت واکنش بـا
NADPH   و ایجاد ترکیب رنگی که داراي حداکثر جذب در طول مـوجnm520    معـرف  . شـود  اسـت اسـتفاده مـیPMS-INT   بایـد در

  .ر از نور باشدیخچال نگهداري شود و بدو
  

  ):Glucose Dehydrogenase(روش گلوکز دهیدروژناز 
  .کند لاکتون را کاتالیز می-4-گلوکونو-Dآنزیم گلوکز دهیدروژناز واکنش اکسیداسیون گلوکز و تبدیل آن به 

D-+NAD+ -گلوکز  دھیدروژناز گلوكز لاکتون-4-گلوکونو -D+NADH+H+ 

تولید شده متناسب با غلظـت گلـوکز    NADHمقدار . واکنش آنزیم موتاروتاز نیز اضافه می شودجهت کم شدن زمان رسیدن به پایان 
. و جواب حاصل از این روش، توافق خوبی با جواب حاصـل از روش هگزوکینـاز دارد  . این واکنش براي گلوکز بسیار اختصاصی بود. است

  . ، سیترات و اگزالات در این روش تداخل ایجاد نمی نمایند EDTAمواد نگهدارنده و ضدانعقاد فلوئورید، بدواستات، هپارین، 
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  هاگیري آنلیپیدها ، اختلالات متابولیسم  و روشهاي اندازه
  :مقدمه

ه ویا ب) شیلومیکرونها(لیپیدها از ترکیبات آلی و معمولا نامحلول در آب و مایعات بیولوژیک بوده که در سرم به صورت امولسیون       
لیپیدهاي پلاسما از نظر زمینه . روندیافت شده و به عنوان ذخایر اصلی انرژي در بدن بکار می) لیپوپروتئین(صورت ترکیب با سایر پروتئینها 

سلامت و ارتباط آن با  ها وبا مطالعات زیادي که در زمینه متابولیسم چربی. ابتلا به آترواسکلروز و بیماریهاي کرونر قلبی حائز اهمیت هستند
پذیرد و بخش مهمی از در آزمایشگاههاي بالینی بیش از پیش صورت میهاي خون طول عمر صورت گرفته، درخواست وارزیابی چربی

گلیسریدها و فسفولیپیدها بوده و مقادیر کمتري لیپیدهاي اصلی پلاسما شامل کلسترول ، تري .دهدروشهاي بیوشیمی را به خود اختصاص می
 حساس شوند، که نقش، منو و دي گلیسریدها، استرولها و ویتامینهاي محلول در چربی یافت می (FFA)اسیدهاي چرب آزاد نیز به صورت 

  .گیردارزیابی لیپیدهاي سرم با روش مستقیم سنجش و الکتروفورز لیپیدهاي سرم صورت می. سازدرا در متابولیسم کلی بدن مشخص میآنها 
  

  :لیپیدهاي عمده پلاسما
هر ملکول کلسترول از استروئیدهاي الکلی اشباع نشده تشکیل شده است که در ساختمان غشاء سلولی بکار رفته و از : ترولکلس

مقدار قابل توجهی از آن از طریق . آید به شمار می Dساز در بیوسنتز اسیدهاي صفراوي ، هورمونهاي استروئیدي و ویتامین ترکیبات پیش
حدودا . گیرداستریفیکاسیون کلسترول در کبد صورت می .گرددو یا توسط بافتهاي مختلف نظیر کبد سنتز میرژیم غذایی جذب بدن شده 

در سرم وجود داشته و مابقی به صورت آزاد و یا غیر ) به همراه اسیدهاي چرب با زنجیره سنگین(از آن به صورت استریفیه %) 70(دو سوم 
سنجش کلسترول از نظر . شودگیري میلسترول استر و آزاد به نام کلسترول تام به طور روتین اندازهدر آزمایشگاه ک  .شوداستریفیه یافت می

هاي استریفیه و آزاد از معیار مناسبی در ارزیابی عملکرد مقادیر نسبی کلسترول. پاتوژنز آترواسکلروز و بیماریهاي قلبی حائز اهمیت هستند
 (HDL)درصد آن به صورت  20-35، و   (LDL)لسترول تام سرم در لیپوپروتئینهاي با دانسیته کم درصد از ک 60-70  .آیدکبد به شمار می

هیپرکلسترولمی یا (افزایش کلسترول سرماز علل مهم . باشندموجود می VLDLدرصد آن در لیپوپروتئینهاي  12-15، و 
Hypercholestrolemia( سرم به قرار زیر است:  

  ).انتقال یا تخریب آنهانقص در مرحله تشکیل، ( هاي ارثی در لیپوپروتئینهانقص :هیپرلیپوپروتئینمی اولیه -1
 .یابدافزایش می  mg/dl 700-600هنگامی که ادم  وجود داشته باشد ، که در گلومرولونفریت مزمن تا  :سندرم نفروتیک -2

 .کبدي کاهش می یابددر سلولهاي  LDLهاي که در این حالت گیرنده ):مثلا در میکزودم(هیپوتیروئیدیسم -3

وجود ...) ازجمله بدلیل وجود سنگهاي صفراوي و (هنگامی که انسداد مجاري صفراوي بزرگ: )کلستاز(در یرقان انسدادي  -4
 .دارد

همچنین به دلیل اینکه در این  .گرددباعث افزایش کلسترول می که Aنزیمکوآبه علت افزایش استیل :در دیابت ملیتوس -5
 .گردنددر خون می LDLدهند منجر به افزایش گردند و ویژگی خود را از دست میگلیکوزیله می LDLهاي بیماري گیرنده

  .سیروز صفراوي اولیه -6

 :سرم به قرار زیر است )Hypocholestrolemiaهیپوکلسترولمی یا ( کاهش کلسترول سرماز علل مهم 

 .هیپرتیروئیدیسم  -1

   . (Sever malnutrition)سوءتغذیه شدید  -2
 . (Malabsorption syndrome)م سوءجذب سندر -3

 .آسیب پارانشیم کبدي  -4

 . (Pernicious anemia)کم خونی شدید یا بدخیم  -5

 .یرقان همولیزي  -6



 بیوشیمی بالینی و عملی                                                                                    

  

١۶

 

 

 .هیپوبتالیپوپروتئینمی و آبتالیپوپروتئینمی  -7

 .اسید کاهش در دوره درمان با کولوفیبرات ، کلستیرامین و نیکوتینیک -8

  
بوده و معمولا سه  چرب هاي بلند اسیدگلیسرولها استرهاي گلیسرول هستند که داراي زنجیرهلآسییا تري:  (TG)گلیسریدهاتري

این ترکیبات پس از هیدرولیز در دستگاه گوارش به منوگلیسرید و اسیدهاي چرب و گلیسرول . اسید چرب مختلف در آنها موجود است
درصد از مواد چربی بدن را  95همچنین . یابنده جریان خون راه میدر سلولهاي مخاطی ب شوند و پس از جذب و سنتز مجددتجزیه می

نیز حاوي مقادیر جزئی از آن  HDLو  LDLدر پلاسما حل شده و در عین حال  VLDLاکثرا به صورت شیلومیکرون و  .دهندتشکیل می
  :شوددیده می موارد زیر در )گلیسریدمیتريهیپر(گلیسریدهاي سرم افزایش تري. است

شود که با در موارد هیپرلیپوپروتئینمی مشاهده می) mg/dl 500-250(گلیسریدها افزایش متوسط تري: خانوادگیرلیپیدمیهیپ -1
  . افزایش خطر ابتلا به انفارکتوس قلبی همراه است

 . بیماریهاي کبدي و الکلیسم -2

 .به ویژه در موارد کنترل نشده و همراه با هیپرگلیسمی : دیابت شیرین -3

 .  تپانکراتی -4

 . انفارکتوس میوکارد -5

 ... .قرصهاي ضد حاملگی ، استروژنها ، بتابلوکرها و  :داروها  -6

 .مانند نقرس ، سندرم نفروتیک و هیپوتیروئیدیسم :  عوامل متفرقه دیگر -7

زادي ، ي مانند هیپوبتالیپوپروتئینمی ، آبتالیپوپروتئینمی مادرموارد در )گلیسریدمیتريوهیپ(گلیسریدهاي سرم کاهش تري
  .  شودسوءتغذیه و سوءجذب دیده می

 
                                                    گلیسریدها در شرایط ناشتاي باید در نظر داشت که سنجش تري: 1نکته

  .گیردساعته صورت می 24-12                             
                                                 بروز بیماریهايکننده در یینگلیسریدها به تنهایی عامل تعافزایش تري: 2نکته

  .شودشناخته نمی (Risk factor)عامل خطر آترواسکلروزي نبوده و مستقلا به عنوان                             
 
 

  
فسفولیپیدها عمدتا . فنگومیلین اشاره نمودو اس) کولینفسفاتیدیل(از مهمترین فسفولیپیدهاي خون میتوان به لسیتین:  (PL)فسفولیپیدها 

فسفولیپیدهاي پلاسما به . و از اجزاي مهم سلولها به ویژه سلولهاي عصبی می باشند شونددر سلولهاي مخاطی روده و سپس در کبد سنتز می
بیماري در اختلالاتی مانند  فسفولیپیدها .دهدرا تشکیل می HDL% 30و  LDLهاي از حجم توده% 25صورت لیپوپروتئینها جریان دارند که 

  .یابندجریان خون راه میبه  ساکستیو گوشه 
از نظر کمی جزء بسیار کوچکی از . اسیدهاي چرب آزاد از منابع بسیار مهم تامین انرژي هستند:  (Fatty acid)اسیدهاي چرب 

  .دهندلیپیدهاي تام پلاسما را تشکیل می

  
               منظور از اسیدهاي چرب آزاد ، اسیدهاي   :1نکته                                

  .باشدچرب غیر استریفیه می                                                 
            اسیدهاي چرب آزاد پلاسما عمدتا به وسیله :  2نکته                                

  .یابدآلبومین انتقال می                                                 
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  (Lipoproteins)لیپوپروتئینها 
در خون به واسطه لیپوپروتئینها که ترکیبی از  اند و انتقال آنهاهمانطور که قبلا اشاره شد لیپیدها در آب و مایعات بیولوژیکی نامحلول

لیپوپروتئینها را بر حسب اندازه، خصوصیات فیزیکوشیمیایی، و نیز . گیرداشند، صورت میبمواد لیپیدي با پروتئینها ي محلول در آب می
چگالی چربی خالص از آب کمتر است ،  .کنندبندي میتقسیم (Floatation rate)تحرك الکتروفورزي، وزن مخصوص و میزان شناوري 

از این خاصیت براي تفکیک انواع لیپوپروتئینهاي پلاسما . ی آن کمتر استهر چه نسبت لیپید به پروتئین در یک لیپوپروتئین بیشتر باشد چگال
که ازنظر فیزیولوژیکی و در تشخیص  اند، چهار گروه اصلی لیپوپروتئینها شناسایی شده  FFAعلاوه بر .شوداستفاده می اولتراسانتریفوژبا 

  :    بالینی مهمند
  آیند،  در روده بوجود می گلیسرولهاآسیلکه از جذب تري شیلومیکرونها) 1
  گلیسرول از کبد هستند، آسیلکه حاصل صدور تري) βیا لیپوپروتئینهاي پره VLDL( چگالیلیپوپروتئینهاي بسیار کم) 2
  هستند، VLDLکه نمایانگر مرحله نهایی کاتابولیسم ) αیا لیپوپروتئینهاي  LDL(چگالیلیپوپروتئینهاي کم )3
 .و نیز انتقال کلسترول دخیلند VLDLکه در متابولیسم شیلومیکرونها و ) αیا لیپوپروتئینهاي  HDL(الیچگلیپوپروتئینهاي پر) 4
 
  

 ،  گلیسرولآسیلتري VLDLلیپید بارز شیلومیکرونها و   :نکته                   

  .فسفولیپید است   HDLکلسترول و لیپید بارز   LDLلیپید بارز                    
 
 

به توان آنها را روند، از روي خاصیت الکتروفورزي هم میوه بر تکنیکهاي مبتنی بر چگالی که براي جداسازي لیپوپروتئینها بکار میعلا
  .تفکیک کرد و با روشهاي ایمونوالکتروفورز به طور دقیقتر شناسایی نمود  β  ،β، پره αلیپوپروتئینهاي 

  
  : Chilomicronesشیلومیکرونها 
را دارند، که بصورت ذرات درشت در سلولهاي مخاطی ) 95/0(دیگر، کمترین وزن مخصوص  لیپوپروتئینهاينها در مقایسه با شیلومیکرو

 )با منشاء خارجی(هاي اگزوژن گلیسرولآسیلتريانتقال ،  شیلومیکرونهااز خصوصیات مهم . یابندروده تشکیل شده و به جریان خون راه می
حالت کم ، بصورت ذرات درشت در پلاسما شناور هستند و در صورت افزایش  مخصوص وزن، که به علت  باشداز دستگاه گوارش می

، در صورت رکود، به صورت مایع کرم رنگ غلیظ ظاهر  شیلومیکرونها ذرات شیري رنگ پلاسما در افزایش .دهندبه آن می شیري رنگ
 , Apo E , Apo C , Apo A از نوع  شیلومیکرونها لیپوپروتئینهايپوآ. یابندچند ساعت در سطح آب تجمع میشوند، و در عرض می

Apo B-48 ی خون بتدریج هیدرولیز شده و حذف لیپوپروتئین، تحت تاثیر لیپازهاي  شیلومیکرونها هاي موجود درگلیسرولآسیلتري. هستند
  .گذارندرا از خود به جاي می Lipoprotein remnantsلیپوپروتئین یا  و ذرات کوچکی به نام بازمانده گردندمی

  
  ):VLDL(چگالی لیپوپروتئینهاي بسیار کم

که بصورت  دنباشمی%) 50(یدهاي خنثی گلیسرتري بوده و حاوي مقادیري کمتري از شیلومیکرونکوچکتر از  این گروه لیپوپروتئینهاي
- تري VLDL لیپوپروتئینهاي. بدان میدهند (Turbidity)کدورت ذرات درشت معلق در پلاسما شناورند و در صورت افزایش حالت 

از حجم آنها را کلسترول و فسفولیپیدها تشکیل % 40 . دهندرا از کبد به سایر سلولهاي بدن انتقال می) با منشا داخلی(اندوژن  گلیسریدهاي
باشد، و کمتر می VLDL  006/1ط متوس مخصوص وزن .باشدمی  Apo E , Apo C, Apo B-100 آپولیپوپروتئینهايبقیه را % 10داده و 

- لیپاز ، بتدریج هیدرولیز شده و تري لیپوپروتئینذرات مزبور تحت تاثیر  .گیرندقرار می  βپرهها در گروه که در الکتروفورز چربی

و یا  VLDL remnantsباشند که در مجموع بازمانده آنها ذرات کوچکتر با دانسیته متوسط می. گردندگلیسریدهاي کوچکتر آن جدا می
  .شوندنامیده می Intermediate Densityبا دانسیته متوسط  لیپوپروتئینهاي
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 ):IDL( متوسط چگالیلیپوپروتئینهاي با 
پدیدار شده و به  VLDLباشند که متعاقب کاتابولیسم می LDL به VLDLبا دانسیته متوسط ، ترکیب واسطه در تبدیل  لیپوپروتئینهاي

   .دنشودر خون مشخص نمی LDLعلت تبدیل شدن به 
  

  ):LDL(چگالی کم لیپوپروتئینهاي
کلسترول ، بخصوص کلسترول %) 50حدودا (حاوي مقادیر بیشتر   Low Density Lipoproteinي با دانسیته کم لیپوپروتئینها این

با ذرات قبلی بسیار کوچکتر هستند و حاوي  اینها ذرات در مقایسه. دندهسرم را تشکیل می لیپوپروتئینهاي از کل% 50استریفیه بوده ، و  
در مقایسه با گروههاي قبلی بیشتر  LDL مخصوص وزن. باشندمی Apo B-100و عمدتا  از نوع %) 25حدود (بیشتري از پروتئین مقادیر 

نوار الکتروفورز  βدر باند   IDL در الکتروفورز همراه با لیپوپروتئینها این .گرددافزایش آن باعث کدورت پلاسما نمی). 019/1-063/1(است
. میباشد و افزایش آن با احتمال بروز بیماریهاي کرونر قلبی نسبت مستقیم دارد mg/dl 160مقدار طبیعی کلسترول آن کمتر از  .گیرندقرار می

  :علل مختلف افزایش آن را میتوان بصورت زیر خلاصه نمود
 هیپرکلسترولمی و هیپرلیپیدمی فامیلی )1

 ن و هیپوتیروئیدیسمدیابت شیری )2

 بیماریهاي مزمن کلیه و سندرم نفروتیک )3

 )به خصوص اسیدهاي چرب اشباع شده و پر کلسترول(رژیم غذایی پرچربی  )4

 )بلوکراستروژن ، استروئیدهاي آنابولیک و داروهاي بتا(حاملگی و تاثیر داروها  )5

 مالتیپل میلوما )6
  

 ):HDL( بالا چگالیلیپوپروتئینهاي با 
مقدار  لیپوپروتئینهانسبت به سایر . باشدبه کبد می) بافتهاي خارج کبدي(انتقال کلسترول از سلولهاي بدن  لیپوپروتئینهاع از نقش این نو

، )Eو آپو  Cو مقداري آپو  A-IIو آپو  A-Iآپو : با ارجحیت(درصد پروتئین  50از لحاظ محتوا ، حاوي  HDL. آنها در پلاسما کمتر است
را میتوان به دو  HDL. می باشد گلیسریددرصد فسفولیپید و مقادیر جزئی تري 30، حدود )اکثرا به صورت استریفیه(درصد کلسترول  20

توسط سلولهاي کبد و بافت مخاطی روده سنتز میشوند و در الکتروفورز  لیپوپروتئین این. تقسیم نمود  HDL3و  HDL2زیرگروه اصلی 
در موارد استرس ، تروما و نیز بیماري و اعمال جراحی ، انجام آزمایش در بیماران  HDLت کاهش بعل. تحرك دارند α1لیپیدها در منطقه 

با احتمال بروز بیماریهاي کرونر قلبی ارتباط معکوس دارد، به عبارت دیگر  HDL کلسترول. بستري جهت هیپرلیپیدمی توصیه نمیگردد
  . و بالعکس کاهش یابد میزان خطر افزایش می یابد HDLهرچقدر میزان 

  :عبارتند از HDL کلسترول علل مختلف افزایش
  .ورزش و فعالیتهاي بدنی  )1
 .و نیز مصرف متعادل الکل VLDLگلیسریدهاي موجود در افزایش کلیرانس تري )2

 .استروژن و موارد درمان با انسولین )3

  :عبارتند از HDL کلسترول علل مختلف کاهش
  ).ارد ، تروما و اعمال جراحیانفارکتوس میوک(استرس و بیماریهاي جدید  )1
 .، چاقی ، فقدان فعالیت و استعمال دخانیات (Starvation)گرسنگی شدید  )2

 .گلیسرید سرم، هیپوتیروئیدیسم و افزایش تري) ملیتوس(دیابت شیرین )3

 ).نفروز و اورمی(بیماریهاي کبد و کلیه  )4

 .ر خون از انواع بتابلوکراستروئیدهاي آنابولیک، پروژسترون و داروهاي فشا(برخی از داروها  )5

 .هیپوآلفالیپوپروتئینمی فامیلیال و اختلالات ژنتیکی نادر )6
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  :(TG)گلیسریدگیري ترياندازه شیمیاییروشهاي 
  : مراحل این روشها عبارت است از

  از نمونه بوسیله حلالهاي آلی  TGاستخراج  )1
 TG) صابونی نمودن(هیدرولیز )2

 ریدات تبدیل گلیسرول به فرمالدئید بوسله پ )3

 .تعیین مقدار فرمالدئید )4

  .آیدبدست می TGمیزان , رنگ شدتگیري نماید که با اندازهفرمالدئید از طریق واکنش با اسید سولفوریک ایجاد رنگ صورتی می
  

  :(TG)گلیسریدگیري ترياندازه آنزیمیروشهاي 
  :متداول بصورت زیر است گردد که روشرید محاسبه میگلیسمقدار تريTG در این روشها از روي مقدار گلیسرول حاصل از هیدرولیز

  گلیسریدتري+        3H2O   ------------------------- گلیسرول      +    اسید چرب                                       
                                  ADP       +فسفات  -3گلیسرول---------------------------      ATP      +      گلیسرول  
                                 H2O2      +  دي هیدروکسی استون فسفات----------------    O2   +فسفات-3گلیسرول  

                                  )nm 500=λ  ( ترکیب رنگی +H2O     --------------------       کروموژن  +H2O2   
در صورت استفاده از . نمایندو بیلیروبین در این روش تداخل ایجاد می) که مقدار آن ناچیز است(آزاد موجود در پلاسما گلیسرول 

  .باشدمی  mg/dl 165گلیسرید کمتر از میزان طبیعی تري. ضرب شود 03/1باید نتایج در  EDTAپلاسماي تهیه شده با 
  

ی کلسترولآنالیز کم:  
  :گیري لیپیدهاي پلاسمایی وجود دارد که عبارتند ازتفاوتی براي اندازهبطور کلی شیوه هاي م

 :ايیا سنجش تک مرحله (direct)شیوه مستقیم )1
کننده در اشکال عمده این روش حضور مواد تداخل. گرددگیري لیپید استفاده میدر این شیوه از سرم یا پلاسما مستقیما جهت اندازه

  .باشدنمونه می
 :اي که به روشهاي مختلف انجام میشودیا سنجش چند مرحله (indirect)یمشیوه غیر مستق )2

  ).ايروش دو مرحله(استخراج لیپیدها - الف       
  .با استفاده از حلال مناسبی مانند ایزوپروپانل لیپیدها استخراج و سپس سنجش میشوند

  ).ايروش سه مرحله(استخراج همراه با هیدرولیز - ب        
  .توان از مواد شیمیایی یا آنزیمها استفاده نمودیز میجهت هیدرول

  ).ايروش چهار مرحله(استخراج همراه با هیدرولیز و راسب نمودن - پ       
بعد از جداسازي و شستشوي رسوب حاصل .گرددکلسترول راسب می, بعد ازاستخراج و هیدرولیز بوسیله افزایش دیژیتونین

  .شوداز دیژیتونین جدا و سنجش میبوسیله هیدرولیز اسیدي کلسترول 
  .دهددیژیتونین با استروئیدهایی که در موقعیت کربن سه داراي گروه هیدروکسیل به حالت بتا باشند واکنش می

  
  :گیري کلسترولروش آنزیمی اندازه

           

  استرهاي کلسترول+       H2O     -----------------کلسترول      +    اسید چرب                                            
  .اي از موارد هیدرولیز آنزیمی استرهاي حاوي ریشه آسیل بزرگ مانند آراشیدونات بخوبی انجام نمیشوددر پاره
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                                       Cholest-4-ene-one  +  H2O2   --------------------     O2   +کلسترول  
                                       )nm 510=λ  ( ترکیب رنگی +H2O  ----------------      کروموژن  +H2O2   

  
  : (Libermann-Burchard)بورچارد -روش شیمیایی لیبرمن

این روش به  اسید استیک و آنیدرید استیک در. در این روش کلسترول با اسید قوي و غلیظ واکنش داده و ایجاد محصولات رنگی مینماید
در این روش کلسترول آزاد و استریفیه به یک . باشدعنوان حلال و آبگیرنده عمل نموده و اسید سولفوریک به عنوان آبگیرنده و اکسنده می

  .بیلیروبین ایجاد تداخل مثبت میکند. نمایندنسبت ایجاد رنگ نمی
  

  :(Iron salt acid reaction)روش شیمیایی هنلی یا واکنش اسیدي نمک آهن
رنگ حاصل در این روش . است IIIاسید استیک و محلول کلرید آهن, معرف مورد استفاده در این روش حاوي اسید سولفوریک غلیظ 

  . بورچارد است-داراي شدت و پایداري بیشتري نسبت به لیبرمن
  

, سن : عوامل موثر در میزان طبیعی کلسترول . باشدمی) ساعت ناشتایی 12-14بعد از (  mg/dl 220-150:    میزان طبیعی کلسترول تام
  .گیريزمان نمونه, رژیم غذایی , جنس 

  
  :گیري لیپوپروتئینهاي پلاسماییاندازه

با . گرددمی  (LDL , VLDLیعنی ( Bبه سرم سبب راسب شدن لیپوپروتئینهاي شامل آپو  +Mn2اضافه نمودن هپاران سولفات و 
 mg/dlکمتر از   TGهنگامی که مقدار . کلسترول را بدست آورد- HDLتوان مقدار مایع روي رسوب میگیري میزان کلسترول در اندازه

  :میباشد TGحدود یک پنجم مقدار   VLDLباشد مقدار  400
  
  
  

  :سازي بیمار و نگهداري نمونهآماده, گیرينکات مورد توجه در نمونه
 .ناشتا بودن .1

 .وضعیت قرارگیري فرد .2

 .ذایی به مدت دو هفته قبل از آزمایش و نیز ثابت نگهداشتن وزن بدنعدم تغییر عادات غ .3

 .عدم انجام ورزش .4

 .عدم وجود هیپرشیلومیکرونمی .5

 .عدم مصرف الکل .6

 .عدم وجود استرس و هیجانات روحی .7

 ).گارو(عدم استفاده طولانی مدت از تورنیکه .8

 4(ها در دماي یخچالنمونه). گرددمی LCAT باعث افزایش فعالیت(عدم نگهداري نمونه در دماي اتاق به مدت طولانی .9
 .باشدبراي چند ماه پایدار می Cدرجه  20فقط براي چند روز و در دماي منفی )  Cدرجه

 .آورنده لیپیدهاي خون و داروهاي استروئیديعدم مصرف داروهاي پایین .10

سیترات و , انعقادهایی مانند اگزالاتبدرون پلاسما ودر نتیجه رقیق شدن آن در صورت استفاده از ضد  RBCشیفت آب از  .11
 .فلوئورید

VLDL کلسترول-  HDL   کلسترول تام    -کلسترول =LDL کلسترول 
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  ):mg/dlبرحسب (مقادیر طبیعی در سرم 
  

   40 -160:  در مردان:               (TG)گلیسریدتري 
  35 -135:   در زنان                                                         

  )بالاتر است mg/dl  20-10در سیاهپوستان مقدار آن (                                                         
    

  220- 140:           (Total)کلسترول تام 
  

  HDL-C                            :30-70:  در مردان  
  30-85:   در زنان                                                         

  )بالاتر است mg/dl  10در سیاهپوستان مقدار آن (                                                         
  

   VLDL-C                         : 40کمتر از  
  

   LDL-C                             :175-65 )تر استدر زنان مقداري پایین(  
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  پروتئین هاي پلا سما
غلظت این پروتئینها حاصل . معروفند Plasma Proteinsکه مجموعا بنام  صدها پروتئین مختلف درپلاسماي خون حضوردارند

 Acute Phase)پروتئینهاي فازحاد: این پروتئینها شامل. میباشد (Catabolism)وکاتابولیسم (Anabolism)تعادل بین سنتز

Proteins)  یاAPPs پروتئینهاي ناقل، فیبرینوژن وفاکتورهاي انعقادي دیگر ، اجزاي کمپلمان ، ایمونوگلبولینها(Ig)  مهارکننده هاي ،
) کاتابولیزه شدن(گردند و همچنین تخریبجریان خون وارد می سنتز اکثر این پروتئینها درکبد صورت میگیرد و به درون. میباشد …آنزیمی و

  .این پروتئینها درکبد صورت میگیرد
برقراري فشار و ترکیبات مختلف درخون ،  انتقال موادکه از آن جمله میتوان به عمل  این پروتئین ها اعمال بسیار متنوعی دارند

حرکت . اشاره نمود و اعمال متفرقه اختصاصی دیگر فیبرینولیزو  واکنشهاي انعقادي، عمل دفاعی، عمل تامپونی ،انکوتیک
  .غیرفعال که بوسیله انتقال فعال و پینوسیتوز و اگزوسیتوز نیز صورت میگیرد پروتئین ها به خارج از عروق نه تنها به وسیله ي انتشار

وحرکت کرده و برحسب خصوصیات فیزیکی و . .  .پروتئینها در جریان الکتریکی در محیطهاي پایه نظیر ژل آگارز ، استات سلولز و
اسیدهاي آمینه  (NH2-) در صورت استفاده از محیط اسیدي گروه آمین. نمایندالکتریکی به طرف آند یا کاتد حرکت می میزان و نوع بار

کسیل یونیزه شده ملکولهاي در محیطهاي قلیایی عامل کربو. کنندالکتریکی مثبت به طرف کاتد حرکت می بعلت وجود بار یونیزه شده و
پروتئینهاي حامل بار الکتریکی زیاد با سرعت بیشتر و  =6/8pHدر  در محیط استات سلولز . کنندحامل بارمنفی به طرف آند حرکت می

 :پروتئینهاي حامل بار الکتریکی کم با سرعتی کمتر به سمت قطب مثبت حرکت کرده و تفکیک آنها را بصورت باندهاي مختلف 
Prealbumine , Albumine   ,  α1 ,  α2  ,  β (β1, β2)  , γ  پس از اتمام الکتروفورز، نوار مزبور را در محلول . میسر میسازند

قرار داده، پس از شستشو با اسید استیک رقیق بوسیله دستگاه دانسیتومتر غلظت هر یک از اجزا  (Fixator)آمیزي و سپس در فیکساتوررنگ
تفسیر الکتروفورز  .طبیعی مورد مقایسه قرارمیگیرد) یا الگوي(گیري و طرح مزبور با طرحاند اندازهباندهایی ظاهر شده که در ژل به صورت

سیروز ، مالتیپل میلوما ، سندرم (بیماریهاي مختلف  پروتئینهاي سرم که با استفاده از الگوهاي خاص صورت میگیرد ویژگیهایی را در ارتباط با
نشان میدهد که از نظر تفسیر شرایط بالینی از اهمیت خاصی برخوردار میباشد و براي بدست آوردن نتایج دقیقتر از روشهاي )  . . .تفروتیک و 

  .میتوان استفاده نمود) ELISAیا  Enzyme Linked Immunosorbent Assay: مانند(ایمونولوژیک 
 gr/dlباشد و مقدار گلبولینها بین     مربوط به آلبومین می gr/dl 5/5-5/3می باشد که از این مقدار gr/dl 8-6مقدار پروتئین تام سرم 

- آنتی-1α ، (AAG)اسیدگلیکوپروتئین-1α: قرار دارد گلبولینها- 1αاز جمله پروتئینهایی که در دسته  .میبا شد 5/3-2

،  (AMG)روگلبولینماک-2α به توانمی گلبولینها- 2α از دسته. می باشد (AFP)فیتوپروتئین-1αو  (AAT)تریسپین
از  و 4Cفاکتورکمپلمانو  )سیدروفیلین( TRFترانسفرین:  1βاز دسته . اشاره نمود (Hp)هاپتوگلوبینو  (Cp)سرولوپلاسمین

انواع مختلف            : میشوند ظاهر  γاز جمله پروتئینهایی که در ناحیه . اشاره نمود 3Cو  (BMG)میکروگلبولین -2β میتوان به  2βگروه 
 γ-از قبیل ) آنتی بادیها( گلبولینهاIgG, IgM  پروتئین واکنشگرو همچنین . . . وC یا CRP پرههمچنین در ناحیه . توان نام بردرا می

غلظت تمام یا . را می توان نام برد (TTR)ترانس تایرتینو  (RBP)پروتئین باند شونده به رتینول: پروتئینهایی مانند  آلبومین
معمولترین تغییرات در غلظت پروتئینها در حالات . مختلف ممکن است تغییر نماید اي مذکور در شرایط پاتولوژیکیبعضی از پروتئینه

که یک پاسخ  معروف هستند دیده میشود Acute Phase Responseیا (APR)پاسخ فاز حادبیماري که عموما به نام 
 ،تروما ، جراحی ، انفارکتوس میوکارد: مانند (و آسیب بافتی . . . ) منی وعفونت ، بیماري هاي ای: مانند(غیراختصاصی در حالت التهابی 

 Acuteیا  (APP)پروتئینهاي فاز حادهستند معروف به ) پاسخ فاز حاد(این پاسخ  از پروتئینهایی که متاثر. میباشد. . .) تومورها و 

Phase Protein غلظت بعضی از آنها در پاسخ به . میباشندAPR نام  یابد که بهافزایش میPositive APPs ) پروتئینهاي فاز حاد
- آنتی - α1 ، (AAG)اسیدگلیکوپروتئین - α1: توان ازازجمله پروتئینهایی که در این دسته جاي میگیرند می. معروف هستنند )مثبت

ي از پروتئینها در پاسخ به غلظت گروه دیگر. نام برد CRPو    C4  ،C3،  (Hp)و هاپتوگلوبین (Cp)، سرولوپلاسمین (AAT)تریسپین
APR  کاهش مییابد که به نامNegative APPs )مانند . معروفند )پروتئینهاي فاز حاد منفی :TTR آلبومین و ترانسفرین ،(TRF)  .  
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  آلبومین 
ی از و بیشتر از نیم گرددمحسوب می پروتئین عمده پلاسما. باشدمی  KDa 66یک پروتئین گلبولی کوچک ، با وزن ملکولی 

به همین علل این پروتئین جزو پروتئین عمده و اصلی در مایعا ت خارج عروقی بدن از قبیل مایع بینابینی، ادرار و . دهدپلاسما را تشکیل می
این ترکیب فاقد زنجیره جانبی  . آلبومین تام بدن در فضاهاي خارج عروقی حضور دارد% 60تقریبا مایع آمنیوتیک میباشد 

 pHباشد و این حلالیت به علت بار خالص منفی زیادي است که درولی به میزان زیاد درآب محلول می یباشدکربوهیدراتی م
  .فیزیولوژیکی در سطح آن وجود دارد

  بیو شیمی و عملکرد آلبو مین  
میزان تولید آن تا  ممکن است سندرم نفروتیکگردد و در مواردي مانند افزایش میزان آلبومین در سلولهاي پارانشیم کبدي سنتز می

کنترل میزان سنتز آلبومین توسط فشار اسمزي کلوئیدي             . آن صورت گیرد) طبیعی(درصد یا بیشتر از آن، از حد معمول 300
(Colloidal Osmotic Pressure) روز است 15 - 20نیمه عمر پلاسمایی آلبومین . و نیز توسط میزان دریافت پروتئین صورت میگیرد .

ایجاد  که تعادل مداومی بین آن دو باشدلبومین حفظ فشار اسمزي در فضاهاي عروقی و خارج عروقی میآاعمال اصلی  از
اسیدهاي چرب آزاد                  : دهد که عمدتا عبارتند ازآلبومین همچنین به بسیاري از ترکیبات باند شده و انها را انتقال می. نمایدمی

(Free Fatty Acids) فسفولیپیدها ،(PL) روبین و، یونهاي فلزي، اسیدهاي آمینه ، هورمونها ، بیلی. . .  .       

  اهمیت بالینی 
. . . و     )گارو(و بستن طولانی مدت تورنیکه (Acute dehydration)افزایش میزان آلبومین تنها در حالتهایی مانند دهیدراسیون حاد

  :زیادي نمی باشد، اما کاهش آن عمدتا حائز اهمیت بوده و در شرایط زیر دیده می شودمشاهده میگردد و داراي ارزش بالینی 
افرادي که این نقص ژنتیکی نادر را دارا هستند ، سطح پلاسمایی آلبومین انها  :(Analbuminemia)آنالبومینمی

                       .دمی باشد اما اگر ادمی هم در این افراد وجود داشته باشد خفیف میباش gr/l 5/0کمتراز
التهاب حاد و مزمن از رایجترین علل هیپوآلبومینمی میباشد که این امر منتج از افزایش مصرف  :(Inflammation)التهاب

                                                              .                                                   باشد آن توسط سلولها ، کاهش سنتز آن و ورود آن به درون فضاي خارج عروقی می
کاهش آلبومین در اکثر موارد بیماري سلول کبدي، ناشی از افزایش سطح :  (Hepatic disease)بیماري کبدي

   .باشدو الکل می مستقیم سنتز آلبومین به وسیله توکسینها ایمونوگلبولینها ، خروج آن  از عروق به فضاي خارج عروقی ، مهار
کند و مواد را با توجه به شعاع گلومرول کلیوي به عنوان یک غربال ملکولی عمل می:  (Urinary loss)دفع ادراري 

با توجه به کوچک بودن نسبی آلبومین، مقادیر قابل . ملکولی آنها عبور میدهد که اندازه آنها ارتباط معکوس با میزان دفع آنها دارد) اندازه(
 دفع بیشتر از این مقدار. آلبومین در ادرار طبیعی وجود دارد  mg20به ازاي هرگرم کراتینین . گرددهی از آن به درون توبولها فیلتره میتوج

نیز  تبو در تمرینات ورزشیهر چند افزایش میزان فیلتراسیون در . باشددهنده افزایش میزان فیلتراسیون و وجود آسیب توبولی مینشان
که آیا  ت صورت گیرد بنابراین آلبومین ادراري باید تحت شرایط کنترل شده و به صورت تکراري سنجش گردد و مشخص گرددممکن اس

 به استثناي حالت آنالبومینمی ارثی، پایین ترین سطح البومین پلاسمایی در افراد. باشد یا خیراین افزایش به علل بالینی می
 .مبتلا به سندرم نفروتیک دیده میشود

- هاي از دستبیماري التهابی دستگاه گوارش و انتروپاتی :(Gastrointestinal loss)اتلاف از طریق دستگاه گوارش 

  .دهنده یروتئین ، با اتلاف آلبومین همراه می باشد
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 تواند در تعیین و ارزیابی وضعیتتوجه به میزان آلبومین سرم می : (Malnutrition)سؤ تغذیه ي پروتئین
واکنش فاز (  APRهرچند در اغلب موارد به ویژه در کشور هاي توسعه یافته کاهش میزان البومین به  پروتئینی مفید باشد ايتغذیه

  .شودنسبت داده می) حاد
  

α1 - اسیدگلیکوپروتئین(AAG) : 
%) 12اسید سیالیک(تساختار آن را کربو هیدرا%) 45(بخش عمده. نیز معروف بوده و در کبد سنتز می شود اوروسموکوئیدبه نام 

 ) .به دلیل وزن ملکولی  پایین(افزایش و در سندرم نفروتیک کاهش می یابد   APRدر. تشکیل میدهد
  

α1 - تریپسینآنتی(AAT) : 
گردند و مهمترین مهارکننده در کبد سنتز می. باشددر جایگاه فعالشان می Serهاي پروتئیناز داراي ها یا مهارکننده Serpinاز دسته

فقدان یا کاهش آن . باشدلکوسیتی می) که به عروق و برنش در شش خاصیت ارتجاعی می بخشد آنزیم تجزیه کننده الاستین(ستاز الا
پس در ناهنجاریهاي از . است KDa 52جرم ملکولی آن  .باعث از بین رفتن خاصیت ارتجاعی برنشها و ایجاد آمفیزم می گردد

  . شودافزایش ان دیده می  APR در. ی یابددست دهنده پروتئین مقدار آن کاهش م
  

α1 - فیتوپروتئین(AFP) : 
 در دوران زندگی جنینی به عنوان پروتئین سرمی غالبکربوهیدرات دارد و % 4بوده و تقریبا  آنالوگی از آلبومین

کاهش آن در زنان . شودمی مادري و کارسینوماي سلول کبدي دیده -هاي جنینیافزایش آن در مرگ جنینی، خونریزي. محسوب میگردد
 . هستنند دیده می شود  18زومیو یا تري) 21زومیتري(اي که داراي جنین مبتلا به سندرم داون حامله

  

α2 - ماکروگلبولین(AMG) : 
بوده و به همین علت در سندرم  KDa 725وزن آن. گرددمهارکننده پروتئیناز پلاسمایی محسوب شده و در کبد سنتز می

و از طرف دیگر سنتز آن به همراه بسیاري از پروتئینهاي دیگر براي جبران پروتئین از دست رفته  دفع آن صورت نمیگیردنفروتیک 
   .صورت میگیرد 

 : (Cp)سرولو پلاسمین
 ،دربیماري ویلسون و منکه کاهش آن دیده میشود. یابدافزایش می APRدر . مس تام پلاسما میباشد% 95یک گلبولین حاوي 

داراي این پروتئین . راثر از دست رفتن خون و یا در سندرمهاي اتلاف کننده پروتئین از کلیه و دستگاه گوارش مقدار آن کاهش میابدنیز د
  . می باشد  خاصیت فرواکسیدازي

β2 - میکروگلبولین(BMG) : 
           به دلیل اندازه کوچک. محسوب میگردد (HLAs)ژنهاي لکوسیت انسانیبدون کربوهیدرات بوده و به عنوان بخشی از آنتی

)KDa 8/11 (نماید اما به طور طبیعی تقریبا به طور کاملاز غشاي گلومرولی عبور می)در توبول (بازجذب و کاتابولیزه میگردد %) 99
رد ارزش بالینی آن در تست کردن عملکرد توبول کلیوي به ویژه در افراد پذیرنده کلیه براي بررسی ). پروگزیمال کلیه

   .میباشد ) که به صورت کاهش عملکرد توبولی ظاهرمیگردد(پیوند آلوگرافت 
  

 : (Hp)هاپتوگلوبین
-هایی که لیز شدهRBCاین گلبولین سریعا به هموگلوبینهاي آزادشده از اریتروسیتها و . گلبولین میباشد و درکبد سنتز میشود- α2یک 

کبدي برداشته  توسط سلولهاي کوپفر (Hp-Hb)گردد و کمپکس تشکیل شدهمی  Hb , Feگردد و باعث جلوگیري از دفعاند متصل می
از گردش خون  RBC% 1به طور طبیعی ، تقریبا( .اندیکاتور مهم و حساس براي همولیز محسوب میگردد  Hpکاهش. میشوند
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در روز ، پلاسما را به طور % 2ا تا ها تنه RBCافزایش تخریب. برداشته میشوند یا به طور روزانه در داخل عروق خونی تخریب میگردند
  ) .تخلیه خواهد کرد. . . کامل و در غیاب یک تحریک مانند التهاب و 

   

 : (TTR)تایرتینترانس
افزایش آن در بعضی از تومورها مانند لنفوم هوچکین . میباشد T3 , T4پروتئین ناقل . میباشد آلبومینپرهکه نام سابق آن 

(Hodgkin Lymphoma)  از کاهش آن براي شناسایی اغلب . اهش آن در بیماري کبدي و سوء تغذیه پروتئینی دیده میشودو ک
  .وضعیت تغذیه پروتئینی استفاده میگردد

 : (RBP)پروتئین باند شونده به رتینول
همچنین پایدار شدن  باعث جلوگیري از فیلتره شدن آن و TTRکمپلکس آن با . نقش دارد) Aویتامین (این پروتئین در انتقال رتینول 

در آسیب توبول  RBP. گرددها از گردش خون حذف میبوسیله کلیه TTRگردد و بعد از جدا شدن از می RBPتعامل بین رتینول و 
  .یابدو بیماریهاي کبدي و سوء تغذیه کاهش  می APRپروگزیمال کلیوي افزایش و در 

 
 : C (C-Reactive Protein)پروتئین واکنشگر 

در دیواره سلولی  Cمشخص گردید که این پروتئین به پلی ساکارید  1930ابتدا در سال . ساکارید می باشدن متصل شونده به پلیپروتئی
گیرد و قادر به اتصال سنتز آن در کبد صورت می. گرددمتصل می (Streptococcus Pneumoniae)استرپتوکوکوس پنومونیهباکتري 

ساکارید موجود در دیواره باکتریها ، علاوه بر پلی. . . ) و  DNAمانند (آنیونهاییکولین و پلیین ، فسفاتیدیلکولفسفریل: به ترکیباتی مانند
بادیها باعث اپسونیزاسیون، باعث فعال نمودن مسیر کلاسیک کمپلمان و مشابه با آنتی CRP .باشدقارچها و پارازیتهاي پروتوزوآیی می

سطح آن در پلاسما در ها شناخته شده است و  APPترین به عنوان یکی از حساس CRP .گرددهاجم میفاگوسیتوز و لیز ارگانیسمهاي م
  .افزایش می یابد. . . ، استرس، تروما، عفونت، التهاب، جراحی، تکثیر نئوپلاستیک و  (MI)آنفارکتوس میوکارد : شرایطی مانند 

  
  
  

PROTEIN ANALYSIS   
  :بندي نمود اند که این روشها را میتوان در چهار گروه  تقسیمیین مقدار پروتئینها ابداع شدهروشهاي متنوعی براي مطالعه و تع

 فتومتري مستقیم، بیوره، : مانند متدهاي(گیري مستقیم فیزیکی و شیمیایی اندازهDye-binding  و( . . . 

 مانند . اندازه گیري پروتئینها بعد از جدا کردن: 

 . ورز و سپس تعیین غلظت توسط دانسیتومترجداسازي به روش الکتروف -

  .جداسازي آلبومین از گلبولینها ، سپس تعیین غلظت آلبومین به روشهاي شیمیایی مختلف -
 اندازه گیري فعالیت آنزیمها . ( اندازه گیري فعالیت بیولوژیکی پروتئینها.( 

 روشهاي ایمونولوژیکی : 

a-  روش ایمونوالکتروفورز(Immunoelectrophoresis)  
b-  روش ایمونودیفیوژن(Immunodiffusion)  

c- اسی  روش آنزیم ایمونو(Enzyme Immunoassay)  

d- اسی  روش رادیو ایمونو(Radio Immunoassay)  
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  : (Direct photometry)روش فتو متري مستقیم  - الف
معمولا از طول . یتوان استفاده نمودمیتوان براي سنجش میزان پروتئینها دریک نمونه م  UV (Ultra Violet)از طول موجهاي نور

 هاي آروماتیک مربوط به آمینوعمدتا به حلقه  =8pHو در  nm 280جذب در . گردداستفاده می nm 225-200و  nm 290-270موجهاي 

روبین به ریک و بیلیاوکه در این حالت آمینو اسیدهاي آزاد موجود در نمونه و نیز ترکیباتی مانند اسید. بستگی دارد  Tyr, Trpاسیدهاي 
عمدتا به وسیله باندهاي پپتیدي  nm 225-200جذب در . توانند باعث تداخل گردندعلت اینکه در چنین طول موجی داراي جذب هستند می

ا میباشد و تقریب nm 280برابر مقدار آن در  10-30صورت میگیرد به طوري که مقدار جذب باندهاي پپتیدي در این محدوده طول موج،  
ناچیز می Tyr , Trpباشد، نتیجه اینکه در چنین طول موجی تداخل حاصل از مربوط به باندهاي پپتیدي می nm 205میزان جذب در % 70

براي تعیین . میباشد (N.A)باشند اسیدهاي نوکلئیک داراي جذب می UVاز جمله ترکیبات مهم دیگري که در محدوده طول موج . باشد
  :نوکلئیک از رابطه زیر میتوان استفاده نمود و نیز حذف تداخل مربوط به اسیدهاي UVطول موجهاي  غلظت پروتئین تام در

                                                            Cprotein (mg/ml) = 1.55 A280 - 0.76A260 
  

  : (Kjeldahl)روش کجدال  -ب
 (N)از این متد جهت آنالیز محتواي نیتروژن . باشدگیري پروتئین مطرح میازهدر اند روش مرجعروش کجلدال به عنوان یک 
گردند و نیتروژن موجود در آنها به صورت یون ابتدا پروتئینها تحت تاثیر اسیدیته محیط هضم می. موجود در پروتئینها استفاده میگردد

NH4(آمونیوم 
-تعیین می نسلریزاسیونو  تیتراسیونهایی مانند ه وسیله روشسپس غلظت یون آمونیوم آزاد شده ب. گرددآزاد می)  +

ترتیب مقدار عددي بدست آمده میزان پروتئین موجود در نمونه را گردد و بدینضرب می 6 /25میزان آمونیاك به دست آمده در . گردد
  .گردداز این متد به علت زمان بر بودن استفاده زیادي نمی. نشان خواهد داد

           NH3 + KHgI )معرف نسلر(  ترکیب قهوه اي رنگ                             
                                                               

  ):یا لوري( Folin-Ciocalteu  سیوکالتو -روش فولین - ج
فاده میگردد که ترکیبات پروتئینی به علت داشتن است) فسفوتنگستیک ـ فسفومولیبدیک اسید(سیوکالتو  -در این روش از معرف فولین
  . باعث احیاي این معرف و تولید رنگ آبی میگردد (Trp, Tyr)هاي آروماتیک ترکیبات آمینو اسیدي حاوي حلقه

 
  :  (Biuret)روش بیوره  -د

تارتارات سدیم پتاسیم . گرددده میاستفا) پتاسیم در یک محلول قلیایی حاوي تارتارات سدیم ++Cuیون (در این روش از معرف بیوره
حداقل (ترکیباتی که حداقل داراي دو اتصال یا پیوند پپتیدي باشند. ایجاد کمپلکس نموده و از رسوب آن جلوگیري مینماید ++Cuبا یونهاي 

دهاي پپتیدي نسبت مستقیم شدت رنگ ایجاد شده با تعدادي پیون. رنگ مینمایدبا یون مس در چنین محیطی کمپلکس بنفش) پپتید باشندتري
رنگ حاصل به دلیل تولید پیوند کئوردینانس . کمپلکس میدهد گرفته شده است ++Cuنام این آزمایش از نام ترکیب بیوره که با یون . دارد
از سرم . گرددپایدار می) یا سیترات(رنگ تولید شده بوسیله تارتارات . آیدبوجود می) نیتروژن از هر پلی پپتید 2(و چهار نیتروژن   ++Cuبین 

به علت وجود (باشد گیري شده در پلاسما نسبت به سرم مقداري بیشتر میتوان استفاده نمود، هرچند میزان پروتئین اندازهیا پلاسما می
هفته ، در دماي یخچال  1تام در دماي اتاق به مدت  پروتئین. بیشتر از سرم است gr/dl 4/0 – 2/0که این مقدار تقریبا ) فیبرینوژن در پلاسما

)C ˚ 4 ( ماه و در دماي  1به مدتC ˚ 20-   از سرم لیپمیک و همولیز نباید استفاده قرار گیرد. ماه در سرم یا پلاسما پایدار است 2به مدت. 
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DYE-BINDING METHODS 
 (BCG)گرین کرزولو برم (CBB)بلو انتبریلیاز توانایی پروتئینها در اتصال به رنگهایی مانند کوماسی Dye-bindingدر متدهاي 

باشد بنابراین از این روشها در یکی از محدودیتهاي این روشها، تمایل نامساوي پروتئینها براي باندشدن به این رنگها می. استفاده میگردد
ف زیاد رنگ پذیري پروتئینهاي مختلف هر چند در بعضی موارد از اختلا. استفاده زیادي نمیگردد) به ویژه در سرم(سنجش پروتئینهاي توتال 

  . و همچنین میزان غلظت آنها می توان در جهت سنجش پروتئین تام بهره جست
  
 : Bradford (CBB)روش برادفورد  - م

دهد را آلبومین تشکیل می Crebrospinal Fluid (CSF)نخاعی  -پروتئینهاي مایع مغزياي از از آنجایی که بخش عمده
. توان از کوماسی بریلیانت بلو جهت سنجش پروتئین توتال استفاده نمودباشد مین عمده موجود در ادرار عموما آلبومین میو همچنین پروتئی

که در آن میزان انکسار نور حاصل از کدورت یا توربیدیتی پروتئین موجود نمونه مورد (این روش در مقایسه با روش توربیدیمتري در
  . نیاز می باشد) μl 25(ه کمیبه نمون) سنجش قرار می گیرد

  
  :(BCG)روش برم کرزول گرین  -ن

شدن با  تمایل زیادي براي باند (BCG)زیرا رنگ برم کرزول گرین . استفاده می گردد جهت سنحش آلبومیناز این روش 
. گردداز مقدار واقعی برآورد میگردد زیرا در حضور فیبرینوژن و هپارین، مقدار آلبومین بیش استفاده از سرم توصیه می. آلبومین دارد

به . . . هر چند لیگاندهایی مانند داروها ، متابولیتها و . گرددهمچنین اگر الگوي پروتئین سرم غیرطبیعی باشد باز احتمال اشتباه بیشتر می
  .اشدمگر اینکه غلظت آنها خیلی زیاد ب نماید ولی تداخلی در این واکنش ایجاد نمی گردندآلبومین باند می

در تعیین افتراقی آلبومین وگلبولینها جهت به دست آوردن رسوب . توان جهت سنجش آلبومین استفاده نموداز روش دیگري نیز می
 ،% 28سولفیت سدیم              به علت اینکه پروتئینها داراي وزن ملکولی بالاتري نسبت به آلبومین هستند، با افزودن. گرددآنها استفاده می

حاوي آلبومین میباشد که با استفاده از روش بیوره مورد سنجش قرار میگیرد و شدت  (Supernatant)مینمایند و محلول رویی  رسوب
  :توان مقدار گلبولینها را نیز محاسبه نمودسپس می. گیري قرار میگیردرنگ بنفش ایجاد شده مورد اندازه

                                       
  غلظت گلبولین ها   =   غلظت پروتئین تام ــ غلظت آلبومین                                                   
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  دار غیر پروتئینی ترکیبات نیتروژن
(Non-Protein Nitrogenous Compounds)  

. گرددمی (NPN)غیرپروتئینی دارنیتروژنیبات کاتابولیسم پروتئینها و اسیدهاي نوکلئیک منجر به تشکیل ترکیباتی تحت عنوان ترک
به ترتیب کاهش غلظت (در پلاسما وجود دارد که مهمترین آنها  (NPN)غیرپروتئینی) دارنیتروژن(دارترکیب ازت نوع 15بیش از 
، آمینهاسیدهاي، اوره : عبارتند از) پلاسمایی

  . آمونیاكو  کراتین، کراتینین، اسید اوریک
-دارنیتروژنبات جدول زیر ترکی

اصلی، منشاء آنها و موقعیتهایی  غیرپروتئینی
که در آن سنجش این مواد کاربرد بالینی 
قابل توجهی دارد را بصورت خلاصه نشان 

-نیتروژن مجموع غلظت ترکیبات .دهدمی

. شدبامی mg/dl  400-250دارغیرپروتئینی
موجود در  NPNقابل توجه اینکه میزان 

 NPNد بیش از درص 75خون حدود 
پلاسماست که علت عمده آن وجود مقادیر 

قسمت . زیاد گلوتاتیون در اریتروسیتهاست
 (Urea)پلاسما را اوره  NPNعمده 

درصد آن را  45دهد که حدود تشکیل می
قبلا  NPNگیري میزان اندازه .شودشامل می

به عنوان شاخصی جهت سنجش کارکرد 
ص که اکنون یک شاخرفت کلیه بکار می

مهمی در غلظت توانند سبب تغییرات گردد، زیرا سایر بیماریها نیز مینسبتا غیر اختصاصی جهت تشخیص بیماریهاي کلیه محسوب می
به همین دلیل ). ندگردمی NPNسبب تغییر غلظت ... به عنوان مثال وجود بیماري نقرس ، بیماریهاي کبدي و (پلاسمایی مواد مختلف شوند 

و کراتینین سرم ) 1BUNیا نیتروژن اوره خون یا (گیرد بلکه به جاي آن از سنجش مقادیر اورهانجام نمی NPN گیرياندازهدر آزمایشگاهها 
  .گردداستفاده میباشد براي نشان دادن چگونگی کارکرد کلیه تري میکه شاخصهاي حساستر و اختصاصی

  
  
    

  BUN (Blood Urea Nitrogen)اوره و نیتروژن اوره خون 
در کبد و طی واکنشهایی که در دو بخش  (Urea cycle)اوره محصول عمده کاتابولیسم پروتئینها و پورینها بوده که در چرخه اوره

 یابدبدرون مایعات خارج و داخل سلولی انتشار می گردد و سپس آزادانهسنتز می)شکل زیر(گیردمیتوکندریایی و سیتوزولی صورت می
طریق تعریق ترشح شده و یا توسط گردد و مقدار کمی نیز از ها دفع میاوره عمدتا از طریق کلیه .)ي بالایی میباشداوره داراي نفوذپذیر(

درصد نیتروژن  80-90همچنین دهد و را تشکیل می تقریبا نصف مواد جامد ادراراین ترکیب  .گردداي تجزیه میباکتریهاي روده
مقدار طبیعی اوره  .باشدس کننده تعادل بین کاتابولیسم اسیدهاي آمینه و دفع آن توسط کلیه میغلظت آن منعک. دهدرا تشکیل می ادراري
 40-80بسته به وضعیت هیدراتاسیون بدن  .گیردفیلتراسیون آن در گلومرولهاي کلیوي به راحتی صورت می. باشدمی mg/dl 45-15در سرم 

Protein              Amino acids               Ammonia               Urea 

BUN = Blood Urea  Nitrogen١ 
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 (Proximal tubule)هاي پروگزیمالدرصد آن از لوله
مقدار  .گرددبازجذب می (passive)غیرفعالبه صورت 

اوره در مردان کمی بیش از مقدار آن در زنان بوده و با 
مقدار آن با یک  .یابدگذشت سن به تدریج افزایش می

: مانند(وعده غذایی پرپروتئین و هورمونهاي کاتابولیک
افزایش ) هورمونهاي تیروئیدي و گلوکوکورتیکوئیدي

مانند (د و تحت تاثیر هورمونهاي آنابولیکیابمحسوسی می
  .            یابدکاهش می) آندروژنها و هورمون رشد

                                                 
                             

  :و سندرم اورمیک (Azotemia)ازتمی 
به ویژه اوره و (افزایش ترکیبات ازته غیر پروتئینی 

موارد طولانی مدت و . شودنامیده می ازتمی، ) کراتینین
فراتر از  (BUN)شدید ازتمی که با نیتروژن اوره خون 

mg/dl  100  ازتمی ممکن است علل پیش کلیوي .نامندمی سندرم اورمیکگردد را و تظاهرات بالینی نارسایی کلیه مشخص می(Pre-

renal) کلیوي ،(Renal) و پس کلیوي(Post-renal) توان به افزایش تولید اوره و یا کاهش جریان می علل پیش کلیوياز . ه باشدداشت
اي و بازجذب رژیم پرپروتئین ، افزایش کاتابولیسم پروتئینها ، تحلیل ماهیچه: افزایش تولید اوره به عللی مانند .خون کلیوي اشاره نمود

ه عوامل مذکور ممکن است به تنهایی باعث افزایش کمی در میزان ک تواند صورت گیردگوارشی میپروتئینهاي خون به دنبال خونریزي 
از (وجود عوامل و اختلالات دیگري مانند آسیب به پارانشیم کلیه ، انسداد مجاري ادراري و کاهش جریان خون کلیوي . سرمی اوره گردد

اختلال در جریان خون  .ر بیشتر اوره سرم گرددتواند موجب افزایش بسیامی) Cardiac outputده قلبی جمله به علل شوك و کاهش برون
گردد که علل این اختلال در جریان می GFR (Glumerolar Filtration Rate)کلیه منجر به کاهش سرعت فیلتراسیون گلومرولی  یا 

  :توان موارد زیر باشدخون کلیه می
  .ل ، شوك ، دیورز شدید و تعریق مفرط باشد، اسها تواند به علت استفراغکه می (Dehydration)کاهش نمک و آب بدن  )1
 ).یابدکه طی آن حجم خون کاهش و بازجذب آمینو اسیدها افزایش می(خونریزي شدید از دستگاه گوارش  )2

 . (MI)و انفارکتوس میوکارد  (Congestive heart failure)ده قلبی و نارسایی احتقانی قلبی کاهش برون )3

 ).در طی دوره تب ، استرس و سوختگی( افزایش کاتابولیسم پروتئینها  )4

وجود ندارد که نشاندهنده  GFRبا  )  BUNو یا (باتوجه به تمامی موارد مذکور ، مشخص میگردد که ارتبط خطی بین غلظت اوره 
آن  کلیوي برروي غلظتپیش باشد و ممکن است عواملشاخص دقیقی در بررسی عملکرد کلیه نمی (BUN)باشد که اوره این موضوع می

در این . صورت گیرد (Creatinine)وقتی ارزشمند است که به همراه ارزیابی میزان کراتینین (BUN)اوره بنابراین ارزیابی . تاثیر بگذارند
 .سازدکلیوي را از یکدیگر میسر میکلیوي و پسکه افتراق ازتمی پیش آنالیز قرار داد دتوان فعالیت یا عملکرد کلیه را بهتر مورصورت می

در صورتی که میزان اوره . باشدکلیوي میاگر میزان اوره سرم افزایش یابد و تغییري در غلظت کراتینین ایجاد نشده باشد نشانگر ازتمی پیش
بیشتر به علت اختلال در  ازتمی کلیوي. کلیوي خواهد بودو کراتینین سرم توام با هم افزایش یابد نوع ازتمی موجود ، از نوع کلیوي و پس

و در نتیجه  GFRکه باعث کاهش باشد می) Acute and Chronic Renal Failureدر نارسایی حاد و مزمن کلیه (ملکرد کلیه ع
به علت انسداد در مجاري  کلیويازتمی پس .گرددمی NPN  (Non Protein Nitrogen)باعث احتباس ترکیبات ازته غیر پروتئینی یا
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اوره از جمله ترکیبات داراي ضریب نفوذپذیري  :نکته(. گرددو ارتشاح به نسوج نرم اطراف ایجاد می خونادراري و بازجذب اوره به جریان 
  ).نمایدبالا می باشد به همین دلیل به راحتی از غشاي سلولی عبور می

ادل آب و الکترولیت م تعداسیدوز متابولیک ، ع: توان به این موارد اشاره نموداز جمله علائم آزمایشگاهی مهم سندرم اورمیک می
، افزایش فشار خون ، کم خونی ، غلظتهاي افزایش یافته ترکیبات ) فسفات خون ، کاهش کلسیم خون ، افزایش پتاسیم خون افزایشمانند (

ه ، ضعف پیشروند: در سندرم اورمیک با علائمی مانند  (NPN)که افزایش غلظت ترکیبات ازته غیر پروتئینی.  (NPN)ازته غیر پروتئینی
که اگر میزان  باشداي ، رعشه و اختلالات عصبی و روانی و نیز تنفس تند و سطحی همراه میاشتهایی ، تهوع و استفراغ ، تحلیل ماهیچهبی

BUN  به بیش ازmg/dl  200 برسد ایجاد حالت اغما نموده و در نهایت منجر به مرگ خواهد شد.  
  

  : (BUN)علل عمده کاهش اوره خون 
  .تواند به علت نارسایی و یا آسیب پارانشیم کبد ، هپاتیت و عوامل دارویی باشدکه می ;اوره  کاهش سنتز )1
که بیشتر در  ;افزایش سنتز مواد پروتئینی  )2

اواخر دوران بارداري ، در آکرومگالی ، در 
به طور (اثر هورمونهاي آنابولیک و در نوزادان 

 .وجود دارد) طبیعی

نی از رژیم غذایی کم پروتئین و غ )3
 ).نیز در سوءتغذیه و سوءجذب(کربوهیدرات 

 .، تجویز سرم و مایعات ADHسندرم نفروتیک ، نکروز حاد توبولی ، ترشح نابجاي هورمون  )4

  
  :گیري مقدار اوره خونروشهاي اندازه

  :وجود دارد گیري مقدار اوره خوندو متد کلی براي اندازه
  Indirected method) روش غیر مستقیم(استفاده از معرفهاي آنزیمی  .1

   (Nessler)روش نسلر  -الف
  (Berthelot)روش برتلوت  -ب
   (GLDH)روش گلوتامات دهیدروژناز  -ج

 )Direct methodروش مستقیم (استفاده از معرف شیمیایی  .2

   (DAM)روش دي استیل منواکسیم  -

********   
   (Nessler)روش نسلر  -الف

آمونیاك حاصل با  .گرددتبدیل می CO2و  (NH3)به آمونیاك  (Urease)آز یر آنزیم اورهاوره بر طبق واکنش زیر و تحت تاث
 (Potassium mercuric iodide)معرف نسلر که یدیدپتاسیم جیوه 

نماید که در اي رنگی میوارد واکنش شده و ایجاد ترکیب قهوه باشدمی
nm  450  باشدداراي ماکزیمم جذب می.  

درجه سانتیگراد و  55آز در دماي یت آنزیم اورهاپتیمم فعال :1نکته
8-7  =pH  باشدمی.  

-مي را (GH)رشد ھورمون و...) و تستوسترون( آندروژنھا ، آنابولیك ھورمونھاي جملھ از

 كھ حالي در گردندمي BUN كاھش باعث و بوده سنتزي اثر داراي كھ برد نام توان
 اتابولیكيك یا آنابولیكي آنتي اثرات داراي بیشتر تیروئیدي ھورمونھاي و گلوكوكورتیكوئیدھا

  .گردندمي BUN افزایش باعث و ھستند) ايتجزیھ(
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بنابراین از ترکیبات نگهدارنده و . گرددمهار می) در غلظت بالا(آمونیومو  سیترات،  F)-(فلوئورید توسط یونهاي  آزآنزیم اوره: 2نکته
نمونه و  (Turbidity)توان به اثر کدورت از معایب این روش می .توان استفاده نمود، سیترات نمی (-F)ضد انعقاد حاوي یونهاي فلوئورید 

  .نیز ناپایداري رنگ ایجاد شده اشاره نمود
  

  (Berthelot)روش برتلوت  -ب
سپس  .گرددتبدیل می CO2و  (NH3)به آمونیاك  (Urease)آز همانند روش قبل اوره بر طبق واکنش زیر و تحت تاثیر آنزیم اوره

آبی رنگ  (Indophenol)و فنل در یک محیط قلیایی ترکیب شده و ایجاد اندوفنل  (NaOCl)سدیم ا هیپوکلریتآمونیاك حاصل ب
در این واکنش نیتروپروسایدسدیم . خواهد کرد

[Na2Fe(CN)5NO] به عنوان کاتالیزور عمل خواهد نمود .
این روش . میزان رنگ ایجاد شده به مقدار اوره بستگی دارد

با . باشدر داراي حساسیت بیشتري مینسبت به روش نسل
توان نیتروژن اوره پلاسما ، سرم ، ادرار استفاده از این روش می

  . گیري نمودبیولوژیکی را اندازهو سایر مایعات 
  .گذاردبر رنگ تولید شده در واکنش تاثیر می (Hb)پروتئین خون باید رسوب داده شود زیرا رنگ هموگلوبین: 1نکته
همانند . استفاده نمود) EDTA: مانند(رت استفاده از خون یا پلاسما  نباید از ماده ضد انعقادي که داراي نیتروژن است در صو: 2نکته

  .به عنوان ماده نگهدارنده استفاده نمود (NaF)نباید از فلوئورید سدیم گردداستفاده می آزروش نسلر ، چون در این روش نیز از آنزیم اوره
که ممکن است اوره موجود در نمونه در اثر رشد باکتریها از بین برود باید خون را بلافاصله مورد آزمایش قرار داد، به علت این: 3نکته

- براي محافظت نمونه می. در غیر این صورت بایستی نمونه در یخچال نگهداري شود که در این حالت براي مدت چند روز پایدار خواهد بود

  .توان از تیمول استفاده نمود
   (GLDH)روش گلوتامات دهیدروژناز  -ج

کتوگلوتارات به عنوان یکی از معرفها - αولی در مرحله دوم واکنش . در اینجا نیز مرحله اول واکنش مشابه روشهاي آنزیمی قبلی است
به همراه معرف آنزیمی گلوتامات 

به محیط واکنش   (GLDH)دهیدروژناز 
افزوده شده و تحت تاثیر آنزیم مذکور با 
آمونیاك حاصل از مرحله اول واکنش 
. ترکیب شده و ایجاد گلوتامات خواهد نمود

بنابراین از تغییر جذب مربوط به تبدیل . باشدبراي عمل خود می NADHنیازمند کوآنزیم  (GLDH)آنزیم گلوتامات دهیدروژناز 
NADH  بهNAD+  در طول موجnm 340  ستفاده نمودبه عنوان معیاري براي سنجش اوره اتوان می .  

  ) .نمایدایجاد می NH3اوره دو ملکول نماید به علت اینکه هر ملکول می  +NADهر ملکول از اوره دو ملکول : توجه(
  

  (DAM)روش دي استیل منواکسیم 
منو استیلديدر این روش آمونیاك تولید نمیشود ، بلکه اوره با  

- استیل واکنش میدر واقع اوره با دي . دهدواکنش می (DAM)اکسیم 

 گردداستفاده می DAMباشد از از آنجاییکه دي استیل ناپایدارتر می. دهد
تحت شرایط اسیدي محیط تبدیل به  DAMدر هنگام انجام آزمایش ، که 

گردد و ایجاد گردد و این ترکیب با اوره وارد واکنش میدي استیل می
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  . باشدمی  nm  540که ماگزیمم جذب آن در ) زرد رنگ(باشد ینماید که یک ترکیب رنگی ممی (Diazine)مشتق دیازین

  
 پایداري رنگباعث ،  گرددکه به محیط واکنشی افزوده می +Fe3یون و  (Thiosemicarbazide)کاربازیدتیوسمی: 1نکته

   .گرددمی کاهش حساسیت آن نسبت به نورو همچنین باعث  گرددمی افزایش شدت رنگو نیز 
  .گرددبرطرف می) مانند سولفات پتاسیم(با استفاده از مواد اکسیدان (NH2OH)آمینناشی از هیدروکسیل تداخل: 2نکته
  .یابددر غلظتهاي بالاي اوره حساسیت روش کاهش می: 3نکته

  .میزان اوره در پلاسما و هم در ادرار استفاده نمود توان هم براي ارزیابیاز این روش می
  
  
 

 (Creatinine)گیري کراتینین اندازه

باشد که در طی دو مرحله و به گلایسین می ومحصول واکنشهاي آنزیماتیک متوالی بر روي اسیدهاي آرژینین کراتین ترکیبی است که 
ت گردند و در آنجا تح وارد می) به ویژه عضله(از طریق جریان خون به بسیاري از سلولها  و گرددسنتز می) و پانکراس(ترتیب در کلیه و کبد 

تبـدیل   (CK)کیناز تأثیر آنزیم کراتین
مقــدار . گــردد بــه کــراتین فســفات مــی

تــوده (کــراتین متناســب بــا وزن عضــله 
 1-2روزانــه  .باشــد بــدن مــی) عضــلانی

ــد ــر   درص ــراتین در اث ــیون دک هیدراس
غیرآنزیمـــی در عضـــله تبـــدیل بـــه     

گــردد و  مــی (Creatinine)ننیکــراتی
تولید آن در هـر فـرد بـا سـرعت ثابـت      

ت گرفتـه و میـزان آن بسـتگی بـه     صور
این ترکیب محلول . توده عضلانی دارد

هـا دفـع    در آب بوده و به آسانی از کلیه
شـود و بـرخلاف اوره ، بـاز جـذب      مـی 
شود و نیز تحت تأثیر رژیم غـذایی   نمی

بـــه طـــور (گیـــرد  طبیعـــی قـــرار نمـــی
و در غیـاب بیمـاري کلیـوي    ) محسوس

  . باشد  میزان دفع آن ثابت می
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ساعته کامـل باشـد    24یعنی اگر ادرار  .باشد کننده می ساعته کمک 24آوري ادرار  گیري آن ، جهت اطمینان از صحیح بودن جمع زهاندا
 mg/dl میزان طبیعی کراتینین  سرم). ساعته 24آوري ادرار به عنوان شاخص جمع(.باشدمی gr/24h  2-1 میزان کراتینین آن در حد طبیعی

توانـد تحـت تـأثیر عـواملی      گردد که مقدار آن می قداري کراتینین در شرایط طبیعی از طریق توبولهاي کلیوي ترشح میم. باشدمی 3/1-6/0
  . تغییر نماید

متوپریم و سایمتیدین باعث کاهش ترشح کراتینین تري، یدسراتینین پلاسما باعث افزایش ترشح و داروهایی مانند پروبنکافزایش غلظت 
گردد، بنابراین تغییر غلظت آن ممکن اسـت   منجر به افزایش سهم ترشح کراتینین می) به دلایل مختلف( GFR کاهشد و همچنین نگرد می

به نصف مقدار طبیعی آن کاهش یافته باشد ولی میزان کراتینین  GFR نباشد بطوریکه ممکن است حتی میزان GFR بازتاب مناسبی از تغییر
یابد مگر اینکـه نارسـایی اساسـی در     بنابراین میزان کراتینین خون افزایش نمی .)یابد ح آن افزایش میبه علت اینکه ترش(همچنان طبیعی باشد 

به عنوان  [BUN/Creatinine]که نسبت  گیرد نیز مورد ارزیابی قرار می BUNگیري کراتینین،  معمولاً در کنار اندازه. کار کلیه پیش آید
 20– 10بـین   [BUN/Creatinine] محـدوده طبیعـی   .یـرد گسمی بدن مـورد توجـه قـرار مـی    ها و وضعیت متابولیشاخصی از عملکرد کلیه

کـه متعاقـب آن   (که ممکن است به علت افزایش سنتز اوره یا کـاهش جریـان خـون کلیـوي      (Pre-renal) در ازتمی پیش کلیوي. باشد می
افـزایش    [BUN/Creatinine] افـزایش یافتـه و نسـبت    BUNمیـزان  ) یابـد  جریان ادرار کاهش یافته و باز جذب توبولی اوره افزایش می

البته در حالاتی مانند نارسـایی  ( گردد  یابد در این حال غلظت کراتینین تغییر چندانی ندارد چون کراتینین پس از فیلتراسیون باز جذب نمی می
سـرعت فیلتراسـیون    ،ي بـه علـت انسـداد مکـانیکی    در ازتمی پس کلیـو . )یابد قلبی و دیابت بازجذب توبولی کراتینین تا حدودي افزایش می

گیرنـد، در نتیجـه نسـبت     و هم کراتینین بـه یـک نسـبت تحـت تـأثیر قـرار مـی        BUNهم  یابد و در این صورت کاهش می GFR گومرولی
[BUN/Creatinine] نماید تغییري نمی .  

بسیاري از این ترکیبات کاتابولیزه شده  ،د و در کبدگرد جذب می) ها روده(در خونریزي از دستگاه گوارش، خون توسط لوله گوارشی 
در . یابـد  افـزایش مـی    [BUN/Creatinine] یابد که متعاقب آن میزان تولید اوره افزایش یافته و نتیجتاً نسبت و میزان آمونیاك افزایش می

کـاهش یافتـه و نسـبت     BUNمیـزان   …بیماریهاي شـدید کبـدي و    و ، کاهش مصرف پروتئین)هیدراسیون(شرایطی مانند افزایش آب بدن
[BUN/Creatinine] از حد طبیعی بـوده  تر درشرایطی که کاهش وزن عضله اتفاق افتاده است میزان تولید کراتینین پایین. یابد کاهش می 

  . یابد افزایش می  [BUN/Creatinine]و 
  

  :روشهاي آنالیز کراتینین
 واکنش ژافه:  

باشند  در این واکنش کراتینین تحـت تـأثیر یـک     راتین و کراتینین بر اساس واکنش ژافه استوار میاکثر روشهاي متداول براي تعیین ک
  : نماید محلول قلیایی پیکرات قرار گرفته و کمپلکس نارنجی متمایل به قرمز روشنی را ایجاد می

ها  ترکیباتی مانند گلوکز ، پروتئین
ستات ، پیروات و اسید اوریک ، ا ، استو

تواننـد    ، اسیدآسـکوربیک مـی  فروکتوز 
نیـز  . در این روش تداخل ایجـاد نماینـد  

حساس  pHاین روش به تغییرات دما و 
  . باشد  می

ــی،    ــزایش ویژگـ ــور افـ ــه منظـ بـ
ــی  ــر را م ــلاحات زی ــوان در روش  اص ت

  : اعمال کرد) واکنش ژافه(ژافه 
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در . ن از سایر ترکیبات رنگزا استفاده نمودبراي جداسازي کراتینی یا سیلیکات آلومینیوم (Loyd)معرف لویدتوان از  می )1
گردد و پـس از آن بـا اسـتفاده از واکـنش      شود، سپس در محلول قلیایی حل می محیط اسیدي کراتینین جذب معرف لوید می

 .گردد گیري کراتینین محسوب می اندازه روش مرجعاین روش به عنوان . گردد ژافه مقدار تعیین می

در این روش تغییر شدت رنگ واکنش پیکـرات ، قبـل و بعـد از تجزیـه کـراتینین       :ایی کراتیننیازآنزیم باکتریاستفاده از  )2
 . گیرد قرار می) توسط روش فوق(توسط آنزیم باکتریایی ، مورد سنجش 

توان از واکـنش   ها کراتینین جداسازي گردیده و در مرحله بعد می توسط این رزین :هاي تعویض کاتیون رزیناستفاده از  )3
 .گیري نمود اندازه) UVطیف ( nm 234 فه استفاده نمود و یا مقدار آن را مستقیماً در طول موجژا

یکبـار در  . شـود  گیـري مـی   مختلف انـدازه  pH  دودر این روش میزان جذب مخلوط واکنش در  :دوتایی ژافه pH روش )4
pH اسـیدي  . نمـاییم  اسـیدي مـی   ،استیک اسـید شود و سپس در مرحله بعد محیط را با افزودن  قلیایی میزان جذب سنجیده می

رود  کننده از بین نمی شود، در حالیکه رنگ حاصل از مواد تداخل شدن باعث از بین رفتن رنگ ایجاد شده توسط کراتینین می
بـا مقـدار غلظـت کـراتینین در      تناسـب اختلاف دو جذب ثبت شده م. نماییم گیري می و در این حالت نیز میزان رنگ را اندازه

  . مونه خواهد بودن
 هاي آنزیمی واکنش :  

هیدرولاز و ایجاد آمیدوراتینین با آنزیم کراتینین کگیرد، اساس این روش ، واکنش  ها مورد استفاده قرار میراین روش معمولاً در آنالیز
N-نماید، بـراي حـذف تـداخل     آبی میایجاد رنگ  بلو برموفنلباشد که در مرحله بعد آمونیوم با معرف  ل هیدانتوئین و یون آمونیوم مییمت

گردد که حاوي تمامی عناصر نمونـه بیمـار بـوده ولـی فاقـد آنـزیم        استفاده می شاهدي موجود در نمونه بیمار از) آمونیوم(مربوط به آمونیاك 
   .باشد کراتینین ایمیدوهیدرولاز می

  
 
 
 
  
 
 
  
  

بـه خصـوص بـه هنگـام      روشاز ایـن  . میشود استفاده زوئیکدي نیترو اسیدبن -5و  3روش شیمیایی دیگري از معرف   در :توجه
 .میشود استفادهگیري کراتینین اندازه جهت) strip(استفاده از نوار معرف 

 .باشدمی  mg/dl  3/1 -6/0طبیعی مقدار کراتینین  محدوده
 

 گیري مقدار کراتین  اندازه :  
با محاسبه تفاضـل مقـادیر کـراتینین قبـل و بعـد از      . شود کراتینین تبدیل می اگر نمونه سرم را اسیدي نماییم و حرارت دهیم ، کراتین به

 .  آید تبدیل کراتین به کراتینین، مقدار کراتین بدست می
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  (Uric acid)اسیداوریک
اي پورینی نوکلئوتیده) تخریب(گردد که در بدن حاصل کاتابولیسم دار غیرپروتئینی محسوب میاسید اوریک از جمله ترکیبات ازت

سلول و نیز مفید در بررسی ناهنجاریها در مسیر  Turn overگیري این ترکیب درخون عمدتا به عنوان شاخصی براي اندازه. باشدمی
این ترکیب در طی واکنشهاي . درصد نیتروژن ادراري را تشکیل میدهد 1-5/1این ترکیب همچنین . گرددها محسوب میبیوسنتزي پورین

و نیز گواناز  (XO)اکسیدازگزانتین (PNP)، پورین نوکلئوزید فسفریلاز (ADA)دآمینازکه توسط آنزیمهایی مانند آدنوزینکاتابولیسمی 
ها سپس این ترکیب وارد جریان خون شده و به کلیه. صورت میگیرد به اسیداوریک تبدیل میگردد) در مسیر کاتابولیسم نوکلئوتید گوانین(

  :مرحله تقسیم نمود 4وضعیت اسید اوریک در کلیه را میتوان به . میرسد و فیلتره میگردد

 .  فیلتراسیون گلومرولی همه اسیداوریک موجود در پلاسماي مویرگی به درون گلومرول .1

 . درصد اسید اوریک فیلتره شده در لوله پیچیده نزدیک 98-100بازجذب  .2

 ). نفرونها(ون لومنسپس ترشح اسید اوریک در بخش دورتر لوله پیچیده نزدیک به در .3

 . (Distal)بازجذب آن در لوله دیستال یا دور .4

اسیداوریک   pka1با توجه به اینکه . درصد مقدار فیلتره شده میباشد 6-12اسید اوریک برابر با ) خالص(نتیجه اینکه دفع ادراري نهایی 
وژیک میباشد و بنابراین فقط اولین پروتون اسیداوریک نفکیک یعنی خارج از محدوده فیزیول( 3/10آن برابر با   pka2میباشد و  8/5برابربا 
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اوراتها بسیار محلولتر از اسید اوریک . میباشد، بنابراین فقط اسیداوریک و نمک اورات منوسدیم آن در مایعات بدن وجود دارد) میگردد
میباشد  )mg/dl 200-150 (      pH=  7ل حل در تنها یک دهم اورات قاب )mg/dl 15 (کل اورات قابل حل درادرار  pH=  5در . میباشند

توبول دیستال و (لذا بلورهاي دستگاه ادراري در قسمتهاي پیش از محل اسیدي شدن ادرار . باشدمی 8/5ادرار طبیعی بعضا کمتر از   pHو 
  . باشندوریک میاز نوع اورات سدیم هستند در حالی که در قسمتهاي دیستال از نوع اسیدا) کننده ادرارمجاري جمع

  . شودنامیده می) هیپواوریسمی(و کاهش آن هیپواوریکمی) هیپراوریسمی(افزایش اسید اوریک در سرم هیپراوریکمی

  هیپراوریکمی
) نقص(، کمبود ارثی (Von Gierke)، فون ژیرکه (Goat)، نقرس (Lesh-nyhan)نیان-لش: هیپراوریکمی در بیماریهایی مانند

-، در سندرمهاي ) اعتیاد به الکل(وژناز ، مسمومیت با ترکیباتی مانند سرب ، آرسنیت و جیوه ، در حالت الکلیسمدهیدرپیروات آنزیم

ابد، دیده ینوکلئیک افزایش میدرمانی تومورهاي بدخیم که در آنها اسیدهايو شیمی) افزایش تکثیر سلولهاي مغز استخوان(میلوپرولیفراتیو 
  . شودمی

  که بر اثر نقص کامل آنزیم  نبیماري لش نیادرHGPRT )گردد، ایجاد می )ترانسفرازگوانین فسفوریبوزیلهیپوگزانتین
ابد که از علائم آن سنگهاي اسیداوریکی و سندرم قطع یتولید داخلی پورینها و در نهایت تولید اسیداوریک افزایش می

  . اي بدن، سنگ کلیه و نفروپاتی از علائم آن استتهاجمی، جویدن غیر اختیاري اعض ماندگی ذهنی، رفتارعضو، عقب
 که توفوس نامیده می(نیز با هیپر اوریکمی ، آرتریت التهابی حاد، تجمع بلورهاي کریستالهاي اورات سدیم  بیماري نقرس-

نقصهاي ژنتیکی و ( تواند اولیهعلت هیپراوریکمی و نقرس می .گرددو سنگهاي کلیوي اسید اوریکی مشخص می) شود
مهمترین علل اولیه در ایجاد هیپراوریکمی نقرس، افزایش تولید به علت افزایش فعالیت . باشد )اکتسابی( یا ثانویه )آنزیمی
از علل ثانویه  .باشدو کاهش ترشح کلیوي به علل ناشناخته می HGPRTنسبی آنزیم ) نقص(، کمبود سنتتاز- PRPPآنزیم 

به عنوان مثال در همولیز مزمن، بیماریهاي (خت و تخریب اسید نوکلئیک در ایجاد هیپراوریکمی و نقرس، افزایش سا
، نارسایی حاد یا مزمن کلیه و اختلالات توبولی ناشی از فسفاتاز -6، کمبود آنزیم گلوکز) لنفوپرولیفراتیو یا میلوپرولیفراتیو

  .باشدمیزا هاي متابولیک دروندارو یا فراورده
بوتیرات و استو استات با اسیداوریک در دفع کلیوي رقابت نموده و هیدروکسی- βمانند اسید لاکتیک، همچنین بعضی از اسیدهاي آلی 

بنابراین کلیه عواملی که باعث افزایش میزان اسید . گردندنمایند و باعث افزایش مقدار آن در سرم میاز دفع اسید اوریک جلوگیري می
   : گردندی اسید اوریک و نیز باعث تشدید بیماریهایی مانند نقرس میگردند به نوعی باعث افزایش سرم... لاکتیک و 

 فسفات و لاکتات خون -6گلوکزباشد افزایش میزان فسفاتاز می-6که علت آن نقص در آنزیم گلوکز بیماري فون ژیرکه
موده که در نهایت فسفات با فعال سازي مسیر پنتوز فسفات ، تولید پورینها را تحریک ن-6افزایش گلوکز. شوددیده می

لاکتات خون ناشی از این نقص منجر به افزایش آستانه  افزایش از طرف دیگر. افزایش تولید اسید اوریک را بدنبال دارد
 .گرددکلیوي دفع اسید اوریک و نهایتا هیپراوریکمی می

  و ) روات دهیدروژنازبدلیل مهار پی( یونهاي آرسنیت و جیوه، مسمومیت با  کمبود ارثی پیروات دهیدروژنازدر
  .دهدنیز افزایش لاکتات و نهایتا هیپراوریکمی رخ می) بدلیل کمبود تیامین و مهار پیروات دهیدروژناز( درحالت الکلیسم

  افزایشTurn over و شیمی ) افزایش تکثیر سلولهاي مغز استخوان(در سندرمهاي میلوپرولیفراتیو اسیدهاي نوکلئیک
 .یابدیزان تولید اسید اوریک افزایش میدرمانی تومورهاي بدخیم م

 کلیوي و داروهاي  مزمنحاد و هاي توان به دریافت زیاد پورین از طریق غذا ، نارساییاز علل دیگر افزایش اسید اوریک می
 .سیتوتوکسیک اشاره نمود
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  هیپواوریکمی 
و  (ADA)دآمینازآدنوزین،  (PNP)زنوکلئوزید فسفریلا پورینهیپواوریکمی به علل مختلفی از جمله نقص در آنزیم 

-فسفوریبوزیل و نیز ) که با گزانتینوري همراه بوده و ممکن است باعث تشکیل سنگهاي گزانتینی گردد( XOگزانتین اکسیداز

، ) که مهار کننده آنزیم گزانتین اکسیداز میباشد( آلوپورینولو در بیماریهاي شدید کبدي و مصرف داروهایی مانند  فسفاتازپیرو
 . ایجاد میگردد باشند،که اوریکوزوریک می) با دوز بالا( پروبنسید وسالیسیلاتها 

  

 urric acid)  (:روشهاي اندازه گیري اسیداوریک 
  ) . وش اوریکازر(و روش آنزیمی ) Carawayروش(روش شیمیایی: گیري اسیداوریک عبارتند ازدو روش اصلی اندازه

 (Caraway)روش شیمیایی کاراوي  - الف
رایجترین ماده اکسیدان مصرفی . باشدمی) آبی تنگستن(این روش مبتنی بر احیاء تنگستات و تبدیل آن به یک کمپلکس آبی رنگ 

-دن آن، آتیکه محصول احیاش )شودنیز نامیده می PTAبه همین علت روش فسفوتنگستیک اسید (فسفوتنگستات قلیایی است 

  ).   nm 700-650قرائت جذب در (گیري میباشد باشد و به روش اسپکتروفتومتري قابل اندازهمی (Tungsten blue)تنگستن

-می quenchingو یا  (Turbidity)حضور پروتئین سبب کدورت. ترکیبات بسیاري ممکن است در این روش تداخل نمایند

گیرد و به وسیله دیالیز صورت می) دستگاهی(حذف پروتئین در روشهاي اتوماسیونی  .باشدیگردد، بنابراین حذف پروتئین الزامی م
همچنین در این روش . (Protein free filtrate)صورت میگیرد  Ba(OH)2/ZnSO4در روشهاي دستی به وسیله رسوب دادن با محلول 

  . وریک نامحلول در این شرایط همراه پروتئین رسوب مینماید، زیرا اورات هم به صورت اسید انباید از محیط اسیدي استفاده نمود
میتوانند تداخل نمایند که از آن جمله میتوان به گلوکز، اسید آسکوریک، ) PTA(ترکیبات اندوژن و اگزوژن دیگري هم در این روش 

، پورین هایی از قبیل کافئین ، )از سالیسیلات متابولیسمی(، ژانتیریک اسید)ASA(گلوتاتیون، سیستئین، استامینوفن، استیل سالیسیلیک اسید 
- می (Positive bias)گردند، بنابراین باعث خطاي مثبت    می PTAهمه ترکیبات مذکور باعث احیاي . تئوبرومین و تئوفیلین اشاره نمود

  . بردشده بدون پروتئین، اکثر این تداخلات را از بین میاستفاده از صاف. گردند
  

  :از نمونه مورد نی
استفاده از هر یک از ضد انعقادها به جز اگزالات پتاسیم بلامانع است، زیرا . میتوان از پلاسما ، سرم و ادرار استفاده نمود

روز در حرارت  3به مدت ) اسید اوریک(نمونه  .این ترکیب ضد انعقاد باعث ایجاد فسفوتنگستات پتاسیم نامحلول مینماید
یا تیمول باعث پایداري بیشتر نمونه می -Fافزودن فلوئورید . (اي نگهداري طولانی مدت باید آن را منجمد نمودبر. آزمایشگاه پایدار میماند

  ). گردد
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٣٨

  : روشهاي آنزیمی - ب
باشند و به دلیل عدم تداخل ترکیبات پروتئینی نیازي به جدا سازي گیري اسید اوریک میاین روشها بسیار اختصاصی براي اندازه

. باشندتنها ترکیباتی که در این روش تداخل مینماید گوانین، گزانتین و به طور کلی آنالوگهاي ساختاري اسیداوریک  می. باشدمیپروتئینها ن
  : به آلانتوئین تبدیل میگردد) اورات(واکنش توسط آنزیم اوریکاز صورت میگیرد و اوریک اسید 

  : رد سنجش قرار داد مقدار اسید اوریک را مو) در ادامه(به دو روش میتوان 
بوسیله اسپکتروفتومتر مورد ) UVدر محدوده طول موج ( nm 292-282میتوان کاهش جذب مربوط به اورات را در فاصله  .1

 . ارزیابی قرار داد

تولید شده در  H2O2که در این صورت از . استفاده نمود  (Coupled Uricase method)میتوان از یک واکنش جفت .2
گردد به همین جهت از ترکیبات کروموژن استفاده می. ان جهت پی بردن به غلظت اورات استفاده نمودتوواکنش بالا می

تبدیل به یک  (Peroxidase)که این ترکیبات در حضور آنزیم پراکسیداز ). کلرو فنوسولفوناتپیرین و ديآمینوآنتی: مانند(
 .ي هستندگیرسنجی قابل اندازهگردند که به روش رنگترکیب رنگی می

   
  :مقادیر طبیعی در سرم

                              mg/dl  9-3:         براي مردان                 
                           mg/dl  5/7-5/2:           براي زنان                 
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 گیري آنبیلی روبین و روشهاي اندازه

 - هاي صفراوي بوده و به رنگ زردبه عنوان یکی از رنگیزه روبینبیلی
- در سیستم هم (Heme)این ترکیب حاصل شکستن هم . باشدنارنجی می

بین (متن - αدر ناحیه پل   (Heme)این ترکیب. باشدمی اکسیژناز میکروزومی
ابتدا هیدروکسیله شده و سپس  O2و  NADPHو با دخالت ) II , Iهاي حلقه

بطور همزمان آهن آن نیز اکسید شده و از آن جدا میگردد و (میشود  شکسته
مینماید که پس ) رنگسبز(وردین و ایجاد بیلی )گرددوارد مخزن آهن بدن می

روبین میگردد تبدیل به بیلی) NADPHاحیا شدن بوسیله (از هیدروژناسیون
  ).اشکال بالا و پایین(

  

 Hbمربوط به  Heme، مشتق از درصد 85گردد که از این میزان روبین تولید مییبیل mg 300-250به طور متوسط روزانه 
 15.    باشد که در سیستم رتیکولواندوتلیال کبد ، طحال و مغز استخوان تخریب میگردندهاي فرسوده می RBCحاصل از ) هموگلوبین(

 سازهاي گلوبین، سیتوکرومها، پراکسیدازها و همچنین حاصل از پیشدار دیگر نظیر میوباقیمانده مربوط به کاتابولیسم پروتئینهاي هم درصد

RBCباشد که در مغز استخوان تخریب می
گردند که به عنوان اریتروپوئز غیرموثر می

(Ineffective erythropoiesis) 
  .معروف میباشد

        

روبین بعد از تولید در بافتهاي بیلی
به صورت (شود محیطی وارد کبد می

یابد در خون انتقال می به آلبومین متصل
-و به کبد میرسد که به این شکل از بیلی

روبین غیر بیلییا روبین بیلی-α روبین،
به وسیله انتقال فعال (و سریعا توسط هپاتوسیتها برداشت میگردد  )شود و در آب نامحلول استگفته می روبین غیرمستقیمبیلییا  کنژوگه
 Zازجمله این پروتئین ها . به پروتئین هاي محلول متصل میگردد) اما برگشت پذیر(روبین به طور محکم بیلیسپس ). Carrierوابسته به

protein ,Ligandin گردد و باعث جلوگیري از بازگشت این ترکیب به پلاسما میگردد روبین متصل میتر به بیلیلیگاندین محکم. میباشد
گیرد و ایجاد دو نوع ترانسفراز، کنژوگاسیون صورت میگلوکورونیل-UDP) هاي(س توسط آنزیمسپ). برگشت آن را به تاخیر می اندازد(

 90که  نمایدمی) γنوع روبینبیلی( روبینگلوکورونید بیلیو دي) βنوع روبینبیلی(روبین ترکیب به نامهاي منوگلوکورونید بیلی
- تصور می(گیردسپس ترشح آن به درون صفرا صورت می. باشدبین میروبیلی - βدرصد بصورت  10روبین و بیلی -γدرصد آن بصورت 

بعد از ورود این ترکیبات به درون روده، تحت تاثیر ). گیردشود توسط یک سیستم انتقال فعال و برخلاف گرادیان غلظتی صورت می
-هاي غیرکنژوگه میگردند و تبدیل به رنگدانهمی قلیایی روده ، هیدرولیز pHاي و یا باکتریابی و گلوکورونیداز کبدي ، روده- βآنزیمهاي 

کنژوگه با احیا شدن به ترکیبات متنوعی از قبیل استرکوبیلینوژن، روبین غیراي، بیلیتحت اثر فلور میکروبی غیرهوازي روده. گردند
درصد از این  98در حدود . شودده میاز آنها نام بر اوروبیلینوژنمزوبیلینوژن و  اوروبیلینوژن تبدیل میگردد که مجموعا تحت عنوان 

هاي باز جذب اي از اوروبیلینوژنبخش عمده. گردندمی (Entro-hepatic)کبدي -ايترکیبات باز جذب میگردند و وارد چرخه روده
ر ادرار ظاهر از آن وارد جریان خون عمومی بدن شده و د درصد 2-5 .شده به وسیله کبد برداشت شده و توسط صفرا دوباره دفع میگردند
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) ساعت 24در  mg 24-0(بنابراین میتوان گفت که در حال سلامت و شرایط طبیعی ممکن است مقادیر بسیار ناچیزي اوروبیلینوژن . میگردد
  .در ادرار مشاهده گردد

  
  روبینناهنجاریهاي متابولیسم بیلی

روبین تاثیر احل درگیر در تولید، برداشت، ذخیره سازي و دفع بیلیتوانند بر یک یا چند مرحله از مرهاي ارثی و اکتسابی میبیماري      
- شود و بسته به نوع ناهنجاري، نوع بیلیشناخته می روبینمیهیپربیلیروبین در سرم تحت این شرایط به عنوان افزایش میزان بیلی. بگذارند

روبین روبینمی را بسته به نوع بیلیبعنوان مثال هیپربیلی .بندي نمودا طبقهروبینمی رهیپربیلی توانمی .تواند متفاوت باشدیافته میروبین افزایش
 روبینمی برگشتیهیپربیلیناشی از اضافه تولید، و  روبینمی احتباسیهیپربیلی توان بهمی) کنژوگه وغیرکنژوگه(موجود در پلاسما 

، روبینیازبین دو نوع کنژوگه و غیرکنژوگه بیل .نمایندبندي میبقهروبین به جریان خون طیناشی از انسداد صفراوي و در نتیجه برگشت بیل
است که بدلیل  روبینیهمچنین تنها نوع غیرکنژوگه بیل. گردد رتواند وارد ادراتنها نوع کنژوگه است که بدلیل محلول بودن در آب می

روبینمی غیرکنژوگه که کزي شود بنابراین فقط هیپربیلیاز سد خونی و مغزي بگذرد و وارد دستگاه اعصاب مر تواندهیدروفوب بودنش می
فقط در  1یرقان کولوریکبر همین اساس ). کرنیکتروس(موجب آنسفالوپاتی شود  تواندشود میروبینمی احتباسی یافت میدر هیپربیلی

  .آیدبین غیرکنژوگه بوجود میروصرفا در حضور مقادیر مازاد بیلی یرقان آکولوریکو  شودروبینمی برگشتی ایجاد میهیپربیلی
  
  
  
  :ها عبارتند ازروبینمیانواع هیپربیلی 

  نوع غیرکنژوگه              -الف
  نوع کنژوگه -ب

  

  روبینمی نوع غیرکنژوگهـ هیپربیلیالف
  :یرقان فیزیولوژیک) 1

 5درصد از نوزادان در  50بطوریکه در . یابدزایش میغیرکنژوگه در نوزادان افروبینباشد که در آن بیلیشده میرایجترین حالت دیده      
آن  روبین و دفعناقص بودن بعضی از مراحل درگیر درمتابولیسم بیلیو  همولیز اریتروسیتهاروز اول تولد این افزایش وجود دارد که علت آن، 

ساعت پس از تولد  48درصد کمی از تولدها تا  باشد و درمی mg/dl  5-4روبین غیرکنژوگهمقدار بیلی Full-termدر نوزادان . باشدمی
  .روز پس از تولد به مقدار طبیعی بر میگردد 7-10رسد که می mg/dl 10 مقدار آن به

  : (Pre-hepatic)کبديروبینمی ناشی از عوامل پیشهیپربیلی) 2
اشی از تخریب پیش از بلوغ اریتروسیتها و اریتروپوئز شود که بیشتر نروبینمی مشاهده میدر غیاب بیماري هاي کبدي نوعی از هیپربیلی      

روبین غیرکنژوگه در سرم افزایش باشد، بیلیروبین بیش از ظرفیت دفعی آن میاز آنجایی که در این حالات سرعت تولید بیلی. ناقص میباشد
 . میابد

  :(Crigler-Najjar)نجار  -هاي کریگلرسندرم) 3
ترانسفراز ایجاد گلوکورونیل- UDPکه بر اثر نقص در آنزیم .   II نجار -کریگلر سندرمو  Iنجار  -یگلرکر سندرم: بر دو نوع میباشد 

 روبین غیرکنژوگه به شود و مقدار بیلیکه ناشی از نقص کامل آنزیم می باشد،  یرقان شدید مادرزادي دیده می Iدر نوع . گردندمی

mg/dl50-20  در نوع. شودی معمولا مرگ حادث میماه اول زندگ 15نیز میرسد و درII  باشد و ناشی از نقص نسبی تر میخیمکه خوش
  . گرددمشاهده می mg/dl20 روبین غیرکنژوگه تا باشد، افزایش بیلیدر آنزیم فوق می

  

به معناي وجود صفرا در  1کولوریک
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  :(Gillbert)سندرم ژیلبرت) 4
ترانسفراز و یا گلورونیل-UDPص در آنزیم نق ممکن است به علت. میباشد mg/dl 3حداکثر افزایش مشاهده شده در این سندرم 

  . نقص در انتقال غشایی ایجاد گردد 
  : (Toxic)روبینمی سمیهیپربیلی) 5

  .باشدمی. . .  حاصل اختلال عمل کبد بر اثر سمومی مانند کلروفرم ، آرسفنامینها و استامینوفن و 
  :روبینمی بر اثر تغذیه از شیر مادرهیپربیلی) 6

. گرددروبین میباعث افزایش بیلی )دحاملگی نیز استفاده نمایبه ویژه زمانی که مادر از قرصهاي ضد(دان از شیر مادر استفاده نوزا
تواند عمل می FFAشود که وجود علت افزایش دقیقا مشخص نیست ولی گفته می. باشدروبین از نوع غیرمستقیم میقسمت اعظم بیلی

  .هش دهدروبین را کابیلی  Uptake برداشت
تواند نتیجه افزایش تولید آن یا کاهش یابد که میروبین سرم افزایش میدر گرسنگی سطح بیلی: روبینمی بر اثر گرسنگیهیپربیلی) 7

درمرحله  FFAدهنده این است که که نشان افتدروبین با هم اتفاق میو بیلی FFAهمچنین در گرسنگی افزایش سطح . کلیرانس آن باشد
  .رقابت کند Zروبین در اتصال به پروتئینهاي غشا یا پروتئین کبدي با بیلی Uptakeبرداشت 

  
  روبینمی نوع کنژوگههیپربیلی ـب

گلوکورونید و روبین ديتواند باعث جلوگیري از دفع بیلیصفراوي میـیا انسداد مجاري کبدي :انسداد مجاري صفراوي) 1
گردد که این ترکیبات به درون وریدهاي کبدي وارد شده این عامل باعث می). یرقان کلستازي(ددمنوگلوکورونید و سایر ترکیبات دیگر گر

  . و در خون و ادرار ظاهر گردند
و یک ناهنجاري . گرددکنژوگه به درون صفرا ایجاد میروبینبه علت نقص در ترشح کبدي بیلی :جانسونـسندرم دوبین) 2

  . رسدمی  mg/dl  5-2به ) باشدکه شکل غالب آن از نوع کنژوگه می(روبین تام میزان بیلی باشد که در آنمی خیمژنتیکی خوش
شناختی کبد همراه است و ممکن است به دلیل نقص کنژوگه و سلامت بافتمزمن روبینمی این سندرم با هیپربیلی :سندرم روتور) 3

  .بدي ایجاد شود در سلولهاي ک) روبیناز جمله بیلی(در انتقال یونهاي آلی 

*********  
  

- روبین غیرکنژوگه را کاهش میاین دارو میزان بیلی: روبیناثر فنوباربیتال بر میزان بیلی

در : نکته( .باشدمی (UDP-GT)رانسفراز تگلوکورونیل- UDPعلت آن القاي بیان آنزیم  .دهد
      )چرا؟. روبین سرم ندارددر غلظت بیلی، فنوباربیتال هیچ تاثیري  Iجارنبیماران مبتلا به سندرم کریگلرـ
اي باعث نور مستقیم یا نور چراغ فلورسنت بطور قابل ملاحظه: روبیناثر نور بر میزان بیلی

روبینمی نوزادان استفاده که از این خاصیت براي درمان هیپربیلی گرددپلاسما می روبینکاهش بیلی
روبین باعث توسط    بیلی  nm 475-425ر طول موج در این حالت جذب نور د). فتوتراپی(میگردد 

  .گرددتجزیه آن شده و به سرعت از طریق صفرا ، مدفوع و ادرار می
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  روبینگیري بیلیروشهاي اندازه
یزان کاهش با استفاده از م. وردین تبدیل نمودروبین را به بیلیاکسیداز میتوان بیلیروبینبا استفاده از آنزیم بیلی :روش آنزیمی )1

  .روبین را محاسبه نمودتوان مقدار بیلیبعد از اثر آنزیم روي نمونه می nm 460-405جذب نمونه در محدوده طول موج 
 
 

  
 
   ):براي نوزادان(روبینومتر روش مستقیم یا روش استفاده از بیلی )2

داراي جذب  (HbO2)هموگلوبینت اینکه اکسیبه عل. گرددروبین تام نوزادان استفاده میاز این روش براي سنجش میزان بیلی
، ضروري است که تداخل مربوط به )روبین در این طول موج می باشدکه ماگزیمم جذب بیلی(می باشد  nm 454قوي در طول موج 

HbO2  حذف شود، براي این امر مقدار جذب بدست آمده در طول موجnm 454  از مقدار جذب به دست آمده در طول موجnm540 
، بنابراین بوسیله یک اسپکتروفتومتر و باشددر هر یک از این دو طول موج داراي جذب یکسانی می 2HbOبه علت اینکه شود، کم می

در صورت وجود کاروتنوئیدها در نمونه . باشدمقدار آنها در هر دو طول موج قابل سنجش می) روبینومتربیلی(کروماتیک یا فتومتر بی
نانومتر داراي جذب میباشند و باعث ایجاد خطا میگردند، بنابراین روشهاي  454ش استفاده نمود زیرا این ترکیبات در توان از این رونمی

از آنجائیکه معمولا نوزادان تا سه . گیردروبین در افراد بالغ مورد استفاده قرار نمیگیري میزان بیلیاسپکتروفتومتري مستقیم براي اندازه
سرعت و . توان از این روش استفاده نمود روبین تام آنها مینمایند بنابراین براي سنجش بیلیتنوئیدي مصرف نمیماهگی هیچگونه کارو

آمینوتیک میتوان روبین مایعهمچنین از این روش براي تعیین میزان بیلی. باشدهاي مهم این روش مینیاز به حجم نمونه کم از مزیت
  .گرددها استفاده میبراي بیماري همولیزي در جنیناستفاده نمود که به عنوان شاخصی 

A454 -  A540    =مربوط به بیلی روبین تام جذب 
 

کنژوگه و (روبین با بیلی )ازتهاسید ديسولفانیلیک(دیازو مبناي روشهاي شیمیایی بر واکنش معرف : روش شیمیایی
افزایش الکل  با. باشدمی روبینآزوبیلیملکول  2و ایجاد ) روبینبیلی با تاثیر بر کربن متیلن مرکزي ملکول(، شکستن آن )غیرکنژوگه

 .واکنش هاي کلی در زیر آورده شده است. روبین تام را اندازه گیري نمود بیلیبه محیط واکنش میتوان 

-آزوبیلی(گردد و رنگ ایجاد شده است استفاده می 2/1آن برابر با   pHاز محیط اسیدي که   Evelyn-Malloyدر روش 

براي . آیدکنژوگه بدست میروبینغلظت بیلی  nm 560گیري میزان رنگ در طول موج باشد و با اندازهقرمز یا ارغوانی می) روبین
روبین حالت بیلیگردد و در ایناستفاده می (Accelerator)روبین تام از متانول به عنوان حلال بدست آوردن میزان غلظت بیلی

با محاسبه ساده . تام خواهد بودروبینگیرد مربوط به بیلیبه حالت محلول در آمده و مقداري که مورد سنجش قرار میغیرکنژوگه نیز 
کافئین به عنوان -از محلول سدیم بنزوات Jenderassik-Grofدر روش  . روبین غیرکنژوگه را محاسبه نمودتوان مقدار بیلیمی

و ) pH=13گردد       که بعد از واکنش قلیایی می(محیط واکنش، قلیایی یا خنثی میباشد گردد و استفاده می (Accelerator)حلال
نانومتر  600گردد که در طول موج روبین به آبی شدید تبدیل میجذبی آزوبیلی، طیف pHدر این . شودگیري میسپس جذب اندازه

  . مورد سنجش قرار میگیرد
 مورد استفاده در آزمایش سدیم استات .گرددیروبین از آلبومین و حل شدن آن ملیکافئین و سدیم بنزوات باعث جداسازي بی

 نیزپتاسیم  تارترات و میشود استفاده و توقف واکنش از بین بردن معرف دي آزوي اضافه برايآسکوربیک  اسیدبافر را داشته، از  نقش
  .گرددروبین مینموده و باعث تشدید رنگ آزوبیلیمحیط را قلیایی 

  بیلی روبین تام= بیلی روبین غیرکنژوگه + روبین کنژوگه  بیلی
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 :نمونه مورد نیاز
همچنین نمونه نباید همولیز باشد . استفاده گردد بعلت اینکه لیپمی وجود نداشته باشد) ناشتا(باید از سرم یا پلاسما 

و در دماي پائین نگهداري  UVور سفید وو باید دور از ن) تداخل کننده منفی در این روش هموگلوبین است مهمترین(
تا   -70ها در دماي یخچال تا سه روز و در دماي نمونه. گردندروبین در این شرایط اکسید میشود چون هر دو نوع بیلی

  . سه ماه پایدارند
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  اصول سنجش کلسیم و فسفر 
  :  (+Ca2)کلسیم

آن بـه صـورت   % 98. باشـد  گـرم مـی   1000-1200مقدار ان در افراد بالغ در حدود . باشد عنصر معدنی در بدن میترین  این عنصر فراوان
 1درصـد آن در مایعـات خـارج سـلولی و      1یعنی . هیدروکسی آپاتیت در استخوانها موجود بوده و مابقی در بخشهاي دیگر بدن حضور دارد 

باشـد   کلسیم موجود در استخوانها به صـورت امـلاح نـامحلول فسـفات و بیکربنـات مـی      . دارد وجود ) از جمله عضلات(د در سایر بافتها صدر
علاوه بر نقش آن در استحکام استخوان ، در انعقاد خون ، هدایت عصبی ، عضلانی ، قابلیت تحریک عضلات اسکلتی ، کارکرد طبیعی قلب 

  . نقش دارد  …یند انتقال پیام هورمونی در داخل سلول و هاي ترشحی غدد درون ریز و برون ریز و فرآ ، در تنظیم فعالیت
. وجـود دارد ) در هنگـام بـارداري و شـیردهی   (در نوزادان ، کودکان ، در فعالیتهاي عضلانی و در بانوان  +Ca2) تعادل مثبت(تراز مثبت 

در بیماریهـاي مختلـف ، تعـادل کلسـیم منفـی      در دوران پیـري و  . باشند  همچنین جفت ، جنین و غدد پستان در هموستئاز آن داراي نقش می
  . گشته و میزان دفع آن بیش از جذب خواهد بود 

و چنـد هورمـونی   ) کبد ، پوست ، کلیه ، استخوان و روده(تنظیم مقدار آن در بدن به صورت دقیق و به وسیله نوعی سیستم چند عضوي 
خون به سه شکل عمـده دیـده    در کلسیم. گیرد  صورت می) کلسیتونین کلیسفرول وهکلهیدروکسی دي -1وPTH  ،25هورمون پاراتورمون (

درصـد از آن بـه    5به ویـژه آلبـومین و    ،درصد آن به شکل متصل به پروتئین 45درصد از کلسیم تام خون به شکل یونیزه ،  50تقریباً . شود می
  . شود  دیده می …صورت کمپلکس با آنیونهایی مانند فسفات و سیترات و 

و تا حدودي  Dمحرك اصلی جذب کلسیم از روده باریک ویتامین . باشد  از لحاظ فیزیولوژیک فعال می (+Ca2)شکل یونیزه آنتنها 
PTH حاصل (جذب یون کلسیم از روده تحت تأثیر فیتات . باشدمی و نیز هورمون رشد و رژیم غذایی پرپروتئین و اسیدي بودن محیط روده

اي از آن از طریـق   دفـع مقـادیر عمـده   . گـردد   اگزلات و اسیدهاي چرب قرار گرفته و مختل می ، فسفات و )از اسیدفیتیک غلات و حبوبات
  . باشد  گیرد هر چند دفع آن از طریق مدفوع با مقدار آن در رژیم غذایی مرتبط می ادرار صورت می

  
  : (PTH)پاراتورمون

کـاهش سـطح کلسـیم پلاسـما     . باشـد   در مایعات خارج سـلولی مـی   +Ca2 یکی از هورمونهاي تنظیم کننده غلظت (PTH)پاراتورمون
   :گردد  یونیزه در سرم می +Ca2این هورمون به طرق مختلف باعث افزایش میزان . گردد  می PTHباعث آزاد شدن 

ایـن  . گـردد   مـی هاي ادراري باعث اثر بر باز جذب کلسیم  کلیوي و نهایتاً تأثیر بر لوله يهاي سطح سلولها ال به گیرندهتصبا ا .1
ولـی اثـر    ،گـردد   مـی  (-HCO3)و بیکربنات +Ca2 هاي پروگزیمال باعث کاهش باز جذب فسفات ، کلسیم هورمون در لوله

  . ) PTHاثر سریع ( باشد افزایش بازجذب کلسیم می ،هاي کلیوي آن بر بخش انتهایی لوله
) Dشـکل فعـال ویتـامین   (رول و افزایش سنتز این ترکیب کلیسفهکلهیدروکسی دي -1و25با تأثیر بر سلولهاي کلیوي سازنده  .2

  . باشد گردد که این اثر مربوط به تأثیر ویتامین مذکور بر سلولهاي مخاط روده می باعث افزایش غیرمستقیم کلسیم می
سـیم  هاي سطح سلولهاي استخوانی و بـا تحریـک استئوکلاسـتها باعـث انحـلال اسـتخوان و آزاد شـدن کل        با اتصال به گیرنده .3

  ) . PTHبزرگترین تأثیر هورمون . (گردند می
  ) : PTHنتیجه نهایی اثر (پس به طور خلاصه 
  کلسیم در سرمافزایش و  هادفع کلسیم از کلیهکاهش .   
  فسفات سرم کاهش هاي ادراري و  باز جذب فسفات از لولهکاهش.  
  تحریک سنتز کلیوي ویتامینD فزایش کلسیم سرم اي کلسیم و ا فعال ، افزایش جذب روده.  
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  آزاد شدن کلسیم از استخوانها ، در صورت تداوم ایجاد پوکی استخوان ، تخریب ماتریکس استخوان ، تجزیه ماده
  . باشد  اي که نتیجه آن آزاد شدن پرولین و هیدروکسی پرولین می زمینه

 وقفه در باز جذب HCO3-  ،Na+  ،K+ هاي ادراري و اسیدهاي آمینه از لوله .   
 اثر متضاد با اثر اول(دفع کلیوي کلسیم در صورت تداوم هیپرکلسمی فزایش ا . (  

  
  :  Dویتامین 

در پوست بر ترکیبـاتی   UVشکل غیرفعال آن که حاصل تأثیر . نماید  این ویتامین نیز نقش مهمی در هموستئاز کلسیم در سرم بازي می
وجود دارد که تنها در ساختار زنجیره جانبی بـا همـدیگر    D2و  D3صورت ویتامین باشد به دو  دهیدروکلسترول و یا ارگوسترول می -7انند م

  . گیرد  هیدروکسلاسیون این ویتامینها در کبد و کلیه عمدتاً صورت می. تفاوت دارند 
کیـب  سـپس تر . نمایـد   مـی  D2) یـا  (D  D3ویتامین -هیدروکسی-25صورت گرفته و ایجاد  25در کبد هیدروکسیلاسیون در جایگاه 

  . نماید را می Dنیز صورت گرفته و ایجاد شکل فعال ویتامین  1ها منتقل گردیده و هیدروکسیلاسیون بر روي کربن شماره  مذکور به کلیه
. باشـد   بوده و همچنین هورمـون پـاراتورمون و فسـفات سـرم نیـز بـر آن مـؤثر مـی        ) ک منفیدبفی(کی دبتولید آن تحت تأثیر و تنظیم فی

 هیدروکسـی -25 در پلاسما از نوع Dمتابولیت عمده ویتامین ( گردد هیدروکسیلاز می-α-1فعال باعث مهار آنزیم  Dیتامین لظت وغافزایش 
   :آثار فیزیولوژیک آن به طور عمده عبارت است از  . )باشد می Dویتامین 

  کلسیم و فسفر از رودهافزایش جذب .   
  هاي ادراري باز جذب از بخش انتهایی لولهافزایش .  
  کلسیم یونیزه و نیز کلسیم تام و فسفات پلاسما افزایش.  
  تحلیلافزایش (Resorption)  کلسیم از استخوانها با واسطهPTH  و نیز تشدید تمایز استئوکلاستها.  

  
   : (Calcitonin)کلسیتونین

ایـن هورمـون   . باشد  یک هورمون پپتیدي میگردد و  در غده تیروئید سنتز می) مجاور فولیکولی(این هورمون از سلولهاي پارافولیکولار 
یابد و باعث کـاهش بـاز    افزایش می) بر ترشح آن دارد افزایش کلسیم تاثیري کهعلاوه بر(تحت تأثیر بسیاري از هورمونهاي دستگاه گوارش 

ن باعـث جـذب کلسـیم    ایـن هورمـو  ) . +Mg2و  +Na+  ،K به همراه کاهش بازجذب(گردد  و فسفات می +Ca2 )ها در کلیه(جذب توبولی 
  .  (Bone formation)گردد توسط استخوان می

  
  :  (Hypercalcemia)هیپرکلسمی

  : مهمترین این عوامل عبارتند از . در موارد متعددي ممکن است میزان کلسیم سرم تغییر نماید 
 افزایش کلسـیم  . ئومالاسی گردد تواند منجر به نارسایی حاد و مزمن کلیه و است که می هیپرپاراتیروئیدیسم اولیه و ثانویه

پلاسما خود عامل اختلال در عملکرد کلیه بوده و دفع بیش از حد آن از نفرونها به رسوب کلسیم به صورت سنگهاي ادراري 
 . یابد  افزایش می )علاوه بر کلسیم تام(زه نیزیوئیدیسیم کلسیم یونردر هیپرپاراتی. گردد  منجر می) سینوزلنفروک(

ــه هیپرپاراتی( ــد نابجــاي   روئیدیســم اولی ــد و تولی ــرپلازي پاراتیروئی ــا هیپ ــوم فعــال پاراتیروئیــد ی ــوعی آدن ــه علــت ن و  باشــدمــی PTHب
  ) .شوددر مبتلایان به نارسایی پیشرونده کلیه دیده می هیپرپاراتیروئیدیسم ثانویه

 نیز بـه علـت ترشـح   به علت متاستازهاي استخوانی و (به ویژه سرطانهاي ریه و پستان  تومورهاي بدخیم PTH  (  سـرطان ،
ها را آزاد نموده و باعث  ننده استئوکلاستک مورال و فاکتورهاي فعالهوکلیه ، لنفوما و مالتیپل میلوما ، که ممکن است عوامل 

  . افزایش میزان کلسیم و فسفات گردند 
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 توبرکولوز(سل : مانند  بیماري گرانولوماتوز (.  
  ــدوکرین ــاري ان ــد  بیم ــدوکرین     هیپر: مانن ــاي ان ــز تورموه ــالی و نی ــینگ ، آکرومگ ــندرم کوش ــیم ، س در  .تیروئیدیس

، افزایش ) که همراه است با هیپرکلسی اوري ، هیپرفساتمی و افزایش آلکالن فسفاتاز و گاهی با هیپرکلسمی(هیپرتیروئیدیسم 
  . گردد  می Vit Dو  PTHتیروکسین باعث افزایش باز جذب استخوانی کلسیم و کاهش 

 اي کلسیم و فسفر و افـزایش بـاز جـذب کلیـوي کلسـیم و       افزایش هورمون رشد باعث افزایش جذب روده آکرومگالیر د
  . گردد  فسفر می

  اي و کـاهش بـاز جـذب     باعث کـاهش جـذب روده  ) مانند کورتیزول(افزایش گلوکوکورتیکوئیدها  سندرم کوشینگدر
و افزایش باز جـذب اسـتخوانی و نهایتـاً افـزایش کلسـیم       PTHایش گردد که این امر باعث افز کلیوي می) نقص باز جذب(

  . گردد  خون می
  مسمومیت با ویتامین : داروهاD ترکیبات دیورتیک و هورمونها ، .   
 که به علت استاز وریدي:  هیپرکلسمی کاذب (Stasis) افزایش پـروتئین سـرم و   یا گارو ،  یکهن، بستن طولانی مدت تور

  . گردد  د میدهیدراتاسیون ایجا
  یابدپلاسما کاهش میلظت کلسیم تام ولی غ( یابد افزایش می کلسیم یونیزهکه میزان :  هیپوآلبومینمیدر .(  
  کلسـیم تـام سـرم   لظـت  غ، اتصال کلسیم به آنهـا افـزایش یافتـه و در نهایـت      )یمهیپرپروتئین(در افزایش پروتئینهاي سرم 

  .  یابد  افزایش می
  کاهش  تحت تأثیر اسیدوزدرPH  ،ها به علت کاهش اتصال کلسیم به پروتئین(یابد  افزایش می شکل یونیزه کلسیم. (  
  از جمله بیماري پاژه  بیماریهاي استخوانیدر .  

  
  :  (Hypocalcemia)هیپوکلسمی

   :باشد در موارد زیر ممکن است ایجاد گردد  کاهش کلسیم سرم که با علائم تتانی همراه می
 برداشت تصادفی یـا آسـیب غـدد در جریـان     ( ثانویهو ) ها ناشی از تخریب خود ایمنی غده(  یسم اولیههیپوپاراتیروئید

که علائم بیوشیمیایی آن کاهش کلسـیم  .  )به علت مقاومت عضو هدف به اثرات پاراتورمون( کاذبو یا ) جراحیهاي گردن
  . باشد  و افزایش فسفات سرم می

  کمبود ویتامینD جذب و یرقانهاي انسداديهاي سوء  و سندرم .   
  آسیب کلیوي.  
  راشیتیسم وابسته به ویتامینD .  
 باشد ترین علل کاهش کلسیم تام پلاسما می هاي پلاسما از معمول کاهش پروتئین( هیپوآلبومینمی . (  
  و ویتامین  فسفاتکاهش دریافت کلسیم وD  .  
  در اواخر دوران بارداري .  
 در نوزادان .   
 هیپوآلبومینمی ، رقت خون ، افزایش سدیم: به علل ( هیپوکلسمی کاذب . (  
  افزایشpH )گردد  باعث کاهش کلسیم یونیزه و افزایش اتصال آن به پروتئین می) آلکالوز .  
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  ) :تام و یونیزه(روشهاي سنجش کلسیم 
  : بندي نمود تقسیمچند گروه  بهتوان  به طور کلی این روشها را می

  .کاهش  –اکسایش  روشهاي تیتراسیون -
  .روشهاي رنگ سنجی  -
  . AAS (Atomic Absorption Spectrophotometry)یا اسپکتروفتومتري جذب اتمی  -
  .  ISE (Ion Selective Electrode)یا استفاده از الکترودهاي انتخابگر یون  -
  . نیزهجهت سنجش کلسیم یو (Tetra methyl murrexide) استفاده از تترامتیل مورکساید -

 
با توجه به غلظت (این روش ابتدا با افزودن آنیون اگزالات ، اگزالات کلسیم به صورت رسوب  در : کالیپ –روش تیتراسیون کلارك 

تیتراسـیون اسـید   . گـردد  آزاد مـی  +Ca2از  پـس از جداسـازي آن و اسـیدي کـردن نمونـه، اسـیداگزالیک      . گردد  ظاهر می) کلسیم در نمونه
MnO4( گردد نگنات پتاسیم منجر به بیرنگ شدن آن میاگزالیک با پرم

  ) . گرددتبدیل می +Mn2به  -
  . گردد استفاده می (Calcein)رسان کالسئینودر این روش از معرف فلوئ : الینگبو –دیل  روش

  
  ) : کمپلکسومتري(روش اورتوکروزول فتالئین 

باشـد   این روش مبتنی بر تشکیل کمپلکس رنگی بین معرف و کلسیم مـی  .گردد  در این روش از معرف اورتوکرزول فتالئین استفاده می
مـورد سـنجش قـرار     )nm 570(بـه روش اسـپکتوفتومتري  ) بـنفش (گیرد و میزان جـذب محلـول رنگـی     واکنش در محیط قلیایی صورت می

کینـولین اسـتفاده   هیدروکسـی -8بـه نـام    از ترکیبـی ) ماننـد منیـزیم  (براي حذف تداخل مربوط به بعضی از عناصر  یا یونهـا دیگـر   . گیرد  می
در این صورت تـداخل   که استفاده نمود  IIIآلیزارین و آرسنازو: هاي دیگري مانند  توان به جاي اورتوکرزول فتالئین از معرف می . گردد می

  .  گردند روشهاي کمپلکسومتري از رایجترین روشهاي اتوماتیک محسوب می. منیزیم در این روشها وجود ندارد 
   

  :  )یونیزه( آزاد گیري کلسیم اندازه
 گیري  شرط لازم جهت اندازه) در تمام مراحل آزمایش(برقرار بودن تعادل میان کلسیم یونیزه و کلسیم متصل به پروتئین موجود در سرم 

Ca2+ )از الکترودهاي اختصاصی یا انتخابگر یـون . باشد  می) کلسیم یونیزه ISE (Ion Selective Electrode)     و یـا از ترکیبـاتی ماننـد
 .توان استفاده نمود می (Tetra methyle murrexide) تترامتیل مورکساید

  

  ) :یونیزه( آزاد کلسیممحاسبه 
و معتقدند که تنهـا  ) mg/dl 5/5-2/4(دانند سرم را برابر کلسیم مایع نخاع می) یونیزه( آزاد کلسیمبعضی از متخصصین بیوشیمی میزان 

) g/dlبر حسب (    توان با داشتن میزان پروتئین تام سرمرا می) یونیزه( آزاد با این حال میزان کلسیم. تواند وارد نخاع گردد یزه میکلسیم یون
  :از رابطه زیر محاسبه کرد ) mg/dlبر حسب (و کلسیم تام سرم

  

  :  AAS (Atomic Absorption Spectrophotometry) یا   روش اسپکتروفتومتري جذب اتمی
. گیـرد مورد اسـتفاده قـرار مـی    براي سنجش کلسیم تام که) مرجعروش (گردد  گیري کلسیم محسوب می از مهمترین روشهاي اندازه

  . )فته استگر اي مورد بحث قرار در بخش جداگانه(
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  :گیري کلسیم نکات مورد توجه در اندازه
  . استفاده از سرم و خون کامل بلامانع است  -1
   . )توان استفاده نمود ینه و ناشتا میرهپا ياز پلاسما(گردد  یونیزه می +Ca2 نباید استفاده نمود ، زیرا باعث کاهشاز پلاسما  -2
  .  )Hemoconcentrationبه علت تغلیظ خون ( گردد می تام بستن طولانی مدت تورنیکه باعث افزایش کلسیم -3
  .) عکسو بال(گردد  باعث کاهش کلسیم یونیزه می pHافزایش  -4
خوابیدن طولانی مدت به علت افزایش انتقال کلسیم از استخوان در (گردد  خوابیده باعث کاهش کلسیم تام میدرازکش یا  وضعیت -5

  . )شوددیده مییونیزه و تام  Caجریان خون افزایش  هب
 

  
  :فسفات

زیع شده است و یکی از عناصر بسیار مهم به شـمار  فسفر به اشکال فسفات غیرآلی و آلی در بدن حضور داشته و بطور وسیعی در بدن تو
آپاتیـت در اسـتخوانها   درصد آن بصورت ترکیبات هیدروکسـی  85گرم فسفر وجود دارد که در حدود  600در بدن بالغین در حدود  .آید  می

ر مواد آلـی اسـت کـه در قالـب فسـفولیپید ،      باقیمانده فسفر بیشتر به صورت متصل با چربیها ، پروتئینها ، کربوهیدراتها و سای .باشد موجود می
سـازي و تبـادل انـرژي ، نقـش حیـاتی      اسیدهاي نوکلئیک ، نوکلئوتیدها ، اجزاي غشا و سیتوپلاسم سلولی و بالاخره ترکیبات مهم در ذخیره

H2PO4) بـه دو شـکل آنیـونی منـووالان    کـه  باشـد   میمعدنی  فسفات  mg 5/4-5/2 پلاسما تقریباً حاوي .د دارن
HPO4) والان و دي (-

2-) 
 . وجود دارد 

باشـد و باقیمانـده    مـی  +Mg2+, Ca2+, Naآن بـه صـورت کمـپلکس بـا     % 35. باشد  ها متصل می از فسفات سرم به پروتئین% 10تقریباً 
استرهاي فسفات آلی عمدتاً در درون عناصر . آن به شکل آزاد وجود دارد  )55%(

از اجـزاء اصـلی ترکیـب    ) معـدنی (لـی  فسـفات غیرآ . سلولی خـون وجـود دارنـد    
  باشد ، بنابراین نقش مهمی در ساختار اسکلت هیدروکسی آپاتیت در استخوان می

فات را براي بخشهاي داخل و خارج سلولی تأمین سکند و همچنین ف بدن بازي می
بـراي مثـال   . باشـد   نماید ، فسفات همچنین داراي اعمال دیگري در سلولها مـی  می

ــد نقــش مهمــی در ــرژيهاتشــکیل پیون ــر ان ــش در  ...)و  ATP( ي پ ــز نق دارد نی
  . دارد  ... و  cGMP, cAMP, NADP ساختارهایی مانند

ها و نیز در رونویسـی ژن و رشـد سـلولی     از عناصر ضروري در ساختار فسفولیپیدها ، اسیدهاي نوکلئیک و فسفوپروتئین فسفات همچنین
  . باشد  هاي آنزیمی ضروري می بسیاري از سیستم فسفات براي فعالیت. باشد  مورد نیاز می

فسفر به وفور در مواد غذایی و به ویـژه در شـیر و مشـتقات     .گرم در روز است  میلی 800-1000مصرف روزانه در بالغین به طور متوسط 
و  Dهورمون رشد و ویتـامین  . گردد  اي از آن با پدیده فعال وابسته به انرژي ، از روده باریک جذب بدن می گردد و بخش عمده آن یافت می
در جـذب آن مـؤثر   ) Dاحتمالاً به واسـطه ویتـامین   (کلسیم ، سبب تسهیل جذب آن شده و هورمون پاراتیروئید نیز بطور مستقیم  نیز رژیم کم

هـاي   بخـش اعظـم آن از لولـه    گیرد که بیشتر آن از گلومرولهـا فیلتـر شـده و    دفع فسفر به طور طبیعی ، اکثراً از طریق ادرار صورت می. است 
  . اي بر باز جذب آن دارد  هورمون پاراتیروئید اثر وقفه. گردد  ادراري باز جذب می

اي را در آن بـه عنـوان منبـع     ها صـورت گرفتـه و اسـتخوان نقـش ویـژه      هموستاز فسفر نیز همانند کلسیم تحت تأثیر روده باریک و کلیه
مصرف غذاهاي غنی از فسفات ، غلظت . دهد  ذا به میزان قابل توجهی غلظت فسفر سرم را تغییر میهمچنین صرف غ. نماید  اي این می ذخیره

در بـالغین ،   .شود دهد در حالی که مصرف غذاهاي سرشار از کربوهیدرات سبب کاهش قابل توجه در غلظت آن می فسفر سرم را افزایش می
   .طی دوران قاعدگی مقدار فسفر کمتر از حالت نرمال است
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  ) : افزایش فسفر سرم(  Hyperphosphatemiaهیپرفسفاتمی
  : کاهش دفع کلیوي فسفات  -الف

  کاهش میزان فیلتراسیون کلومرولی 
  نارسایی حاد و مزمن کلیوي  -

  افزایش بازجذب توبولی 
  هیپوپاراتیروئیدیسم  -
  هیپوپاراتیروئیدیسم کاذب  -
  آکرومگالی  -

  : افزایش دریافت فسفات  -ب
  فت خوراکی یا وریديدریا .1
  ترکیبات دارویی حاوي فسفات  .2

  : فسفات خارج سلولی  رافزایش با -ج
 :سلولها ) تخریب(لیز 

  ) هاي عضلانی مخطط همراه با ترشح میوگلوبین در ادرار تجزیه رشته(رابدومیولیز  -
  همولیز داخل عروقی  -
   (Cytotoxic therapy)سلولی) کننده تخریب(درمان با داروهاي کشنده  -
  لوکمیا یا لوسمی  -
  لنفوم  -

  : (Transcellular shift)شیفت سلولی 
  اسیدوز لاکتیک  -
  اسیدوز تنفسی  -
  کتواسیدوز دیابتی  -

  : بیماریهاي استخوان  -د
  ها  ترمیم شکستگی -
  ضایعات متاستاتیک استخوان  -
  )کننده استئوکلاست به علت ایجاد فاکتور فعال(مالتیپل میلوما  -
  بیماري پاژه  -
  

  ) :کاهش فسفات سرم( Hypophosphatemiaهیپوفسفاتمی
  : دفع کلیوي فسفات  -الف

  هیپرپاراتیروئیدیسم اولیه و ثانویه .1
  هاي توبول کلیوي  نقص .2

  هیپوفسفاتمی خانوادگی  -
  سندرم فانکونی  -

  : اي فسفات  کاهش جذب روده -ب
  افزایش اتلاف فسفات .1

 (Vomiting)استفراغ  -
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   (Diarrehea) هالاس -
  اسیدهاي متصل شونده به فسفات  آنتی -

  : کاهش جذب  .2
  سندرم سوء جذب  -
   Dکمبود ویتامین  -

  : شیفت به درون سلول  -ج
  مصرف زیاد  –گلوکز به صورت خوراکی یا داخل وریدي  -
  انسولین  -
  آلکالوز تنفسی  -

  
  : گیري فسفر  اندازه

و تولیـد ترکیبـات   ) تحـت شـرایط بهینـه   (ري فسفر ، ترکیب شدن معرفی به نام مولیبدات بـا فسـفات   گی مبناي بسیاري از روشهاي اندازه
       تـوان مقـدار ان را مسـتقیماً در طـول مـوج      کـه مـی   ، باشـد  مـی  3[PO4(MoO3)12](NH4) فسفومولیبدات آمونیوممختلفی از جمله 

nm 340  )تـوان فسـفومولیبدات را بـه     ین صورت براي افزایش حساسیت واکـنش ، مـی  گیري نمود که در ا اندازه )به عنوان روش اتوماتیک
  .سنجش را انجام داد   nm 310ایزوبوتانل استخراج نموده و سپس در  –وسیله محلول گزیلن 

: ماننـد  هـاي مختلـف دیگـر    کننـده  ، فسفومولیبدات ایجاد شده را تحت تأثیر احیاء) باشد که مبناي آن مشابه روش قبل می(روشی دیگر  
تشـکیل شـده را    مولبیدن آبیقرار داده و   II، اسید آسکوربیک و یا سولفات آهن (ANSA) کلرید قلع ، پاراآمینونفتل سولفونیک اسید

در . اسـتفاده نمـود    (TCA) کلرواسـتیک اسـید   توان از تري می) به عنوان عامل تداخلگر(جهت حذف پروتئین . دهند  مورد سنجش قرار می
گردد  استفاده می تیورهو ترکیبی به نام  IIآهن  روشی که از

 روبـرو  بـات رنـگ ایجـاد در واکـنش     ث، حساسیت روش و نیـز  
ها سـنجش   توان در محدوده وسیعی از غلظت افزایش یافته و می

لامبرت در محدوده وسیعی از  -تبعیت از قانون بیر(را انجام داد 
  ) .ها غلظت

بز مبناي روشی دیگر استفاده از مالاشیت تري فنیل متان س
است که در آن ، این ترکیب با فسفومولیبدات تشکیل شـده در  

تشکیل کمپلکس رنگی ) مطابق آنچه قبلاً گفته شد(مرحله قبل 
. گـردد   نماید که به عنوان یک روش بسیار حساس تلقی می می

باشـد کـه باعـث     اسیدیته بالاي کمپلکس می: ل این روش ااشک
گردد و در نتیجـه تـداخل مثبـت در     می هیدرولیز فسفاتهاي آلی

 . ها ایجاد خواهد شد  واکنش

ــی ــها از   :روش آنزیم ــن روش ــی از ای در یک
ــزانتین    ــفریلاز ، گ ــد فس ــورین نوکلئوزی ــاي پ آنزیمه
اکسیداز و پراکسیداز جهت سنجش فسـفات اسـتفاده   

همانگونه که در شکل دیده  . )شکل روبرو( گرددمی
باشد کـه بـه   رنگی میشود محصول نهایی ترکیبی می
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، فسفر تحت تاثیر واکنشـهاي متـوالی توسـط    شود در روش آنزیماتیک دیگر که در شکل زیر دیده می .باشدروش فتومتري قابل سنجش می
تولید شده توسط روشهاي فلوریمتري  NADH. گیرد فسفات دهیدروژناز می-6آنزیمهاي گلیکوژن فسفریلاز ، فسفوگلوکوموتاز و گلوکز 

آلـی  توان فسفر غیـر آلـی را در حضـور فسـفاتهاي     از اینرو می. گیرد خنثی صورت می pHواکنش در . شود اسپکتروفتومتري سنجیده مییا 
  .گیري کردناپایدار اندازه

  
  :نمونه مورد نیاز و نکات مورد توجه در سنجش فسفات 

توان از پلاسماي هپارینه نیـز اسـتفاده نمـود ولـی در     براي سنجش فسفات بهتر است از نمونه سرمی استفاده گردد ، هرچند می .1
 . تر از سرم است پایین mg/dl 3/0-2/0اینصورت سطح فسفات غیر آلی در حدود 

نباید استفاده نمود ، زیرا در تشکیل کمپلکس فسفومولیبدات تـداخل   EDTAسیترات ، اگزالات و : از ضد انعقادهایی مانند .2
  . نمایدمی

بسته به نوع نمونه ، دما و دیوراسـیون نمونـه ممکـن اسـت      (Whole blood)هاي خون تام جود در نمونهفسفات غیر آلی مو .3
  .به مرور زمان افزایش یا کاهش یابد ، بنابراین بهتر است سرم یا پلاسما از اریتروسیتها جدا گردد 

باشـد  غلظتهاي بالایی از استرهاي فسفات آلی میبه علت اینکه اریتروسیتها حاوي نباید استفاده نمود  شده هاي همولیزاز نمونه .4
  . به فسفات معدنی تبدیل گردند تواند هیدرولیز شده وه میک

 .  باشدنیز مورد توجه می) یرقانی(هاي لیپمیک و ایکتریک تداخل مربوط به نمونه .5

مقـدار فسـفات سـرم در    (گـردد  یپیشـنهاد م ـ ناشتا  و هاي صبحگاهیفسفات سرم ، نمونه (Diurnal)به علت تغییرات روزانه  .6
 ) .هنگام بعد از ظهر و عصر بیشتر است

اي مورد استفاده باید بطور تمیز و صحیح شسته شود زیرا فسفات یکی از اجـزاي موجـود در بعضـی از دترژنتهـا     ظروف شیشه .7
 . باشدمی

ر صورت فریز کردن تا چند ماه قابـل  و د توان از آن استفاده نمودتا چندین روز می ºC 4در صورت نگهداري سرم در دماي  .8
 .استفاده است 

ــه  .9 ــک محــیط اســیدي جمــع  ادراردر ســنجش فســفات ادراري ، نمون ــد در ی ــی 20-30اســتفاده از (  آوري گــرددبای ــر میل لیت
  ) .ساعته 24مولار براي ادرار  6یک دراسیدکلری
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  و روشهاي ارزیابی (TIBC)آهن ، ظرفیت اتصالی تام
Iron &Total Iron Binding Capacity (TIBC) 

با . باشدمی) نادر(ها مشابه با عناصر کمیاب، متابولیسم آن از بسیاري از جنبه (RBC)علیرغم فراوان بودن آهن در محیط و در بدن 
ارج سلولی دیگر وجود به طور طبیعی مقادیر بسیار کمی از آهن در اکثر سلولهاي بدن، پلاسما یا در مایعات خ. میبا شد) کمیاب(عناصر نادر 

مقدار کل . (رود نماید به طوري که کمتر از یک هزارم محتواي آهن بدن به طور روزانه از دست میدارد و بدن به شدت از آن محافظت می
  ) .باشدمی gr 4آهن بدن 

  :واجد آهن در بدن) ترکیبات(عناصر 
وجود  (None heme Iron)آهن غیر همو  (Heme Iron)همآهن بطور کلی آهن موجود در نواحی مختلف بدن به دو شکل 

... و ) سیدروفیلین(همی هستند و فریتین ، هموسیدرین ، ترانسفرین از جمله منابع آهن... هموگلوبین ، میوگلوبین ، آنزیمهاي تنفسی و . دارد 
  .باشند از جمله منابع آهن غیرهمی می

  

  : (Hb)هموگلوبین 
و یا در پیش سازهاي آنها در مغز  RBCبطور طبیعی همه آهن هموگلوبین در درون . هموگلوبین میباشدآهن در  gr 5/2تقریبا  

  . استخوان قرار دارد 
  

  :(Tf)ترانسفرین 
نام دیگر . باشد که عمل انتقال آهن از یک ارگان به ارگان دیگر را بر عهده دارد یک پروتئین انتقال دهنده پلاسمایی می آپوترانسفرین

هر کدام از این مکانها میتواند به یک . جایگاه اتصال به آهن در هر ملکول میباشد 2داراي ) Kda 75(گلبولین -β1این . سیدروفیلین است آن 
به طور طبیعی . به نام ترانسفرین معروف است +Fe3 -کمپلکس آپوترانسفرین. متصل میگردد HCO3-و به همراه آن به یک یون   +Fe3یون 

ترانسفرین همچنین در درون سیتوزول بسیاري از سلولها وجود داشته و ممکن است به عنوان . آهن در پلاسما وجود دارد  mgr 5/2تقریبا 
  . یک ناقل داخل سلولی آهن عمل مینماید

  

  :فریتین 
کریستالی  و یک هسته (Shell)حاوي یک پوسته. یک ملکول کروي میباشد. آهن میباشد) ذخیره کننده(اي اصلی ذخیره ترکیب

قطر دارد و حفره درونی  nm 13. زیر واحد یا منومر میباشد 24پوسته آپوفریتین مرکب از . میباشد III   (FeOOH)xهیدروکسید آهناکسی
میتوانند از آن عبور  FMN، اسید آسکوربیک و  Fe(II)حفره میباشد که ملکولهایی مانند  6همچنین داراي . قطر دارد nm 7در حدود 

به درون حفره  +Fe2یون  2،  به طوریکه وقتی نمایندبه عنوان جایگاههاي اتصال آنزیمی براي آهن عمل می) حفره ها(لبه هاي پورها . نمایند
اتم  2000و یا کمتر از  2000اتم آهن باشد اما معمولا  4000کریستال مرکزي مبتواند حاوي تقریبا . اکسیده میگردند +Fe3وارد میگردند به 

یا ترکیبات  FMN آزاد شدن آهن از فریتین احتمالا غیر آنزیمی بوده و ممکن است با احیاي آن به وسیله . آن قرار میگیردآهن در 
. ي پوسته فریتین به بیرون نفوذ مینماید) حفره ها(حاصله کریستال را ترك نموده و از طریق سوراخ ها  +Fe2. احیاکننده دیگر صورت گیرد

فریتین . بنابراین فریتین منبع قابل دسترس سریع آهن براي احتیاجات متابولیک مطرح میباشد. آهن سریع اتفاق می افتد اکسیداسیون یا احیاي
-فاژي مغز استخوان و ارگانهاي دیگر به عنوان منبع ذخیرهدر هپاتوسیتهاي کبد و در سیستم ماکرو. تقریبا در همه سلولهاي بدن یافت میگردد

مقادیر مشخصی از فریتین در سرم وجود دارد . وده و در تشکیل هموگلوبین و پروتئین هاي هم دار دیگر شرکت مینمایداي مهم آهن مطرح ب
  . آسیب کبدي منتج به آزاد شدن مقادیر زیادي از فریتین به درون پلاسما میگردد. که غلظت آن متناسب با آهن ذخیره شده تام بدن میباشد
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    : هموسیدرین 
در حقیقت ملکولی نسبتا ناشناخته میباشد و به نظر میرسد که حاصل تجزیه ناقص و دپروتئینه . اي میباشدي از آهن ذخیرهشکل دیگر

در مقایسه با فریتین ، هموسیدرین نامحلول در محلولهاي آبی میباشد که کمک به تشخیص این دو ترکیب . شدن و پلیمریزاسیون فریتین باشد
آهن از هموسیدرین به آهستگی آزاد میگردد که احتمالا به این علت است که داراي اندازه بزرگتري میباشد و نسبت . ذخیره اي آهن مینماید

شبیه به فریتین، هموسیدرین هم به طور طبیعی غالبا در سلولهاي کبد، طحال و مغز استخوان یافت . سطح به حجم بسیار کوچکتري میباشد
  . گرددمی

  

  : آهن بافتی  
در (از آنزیمها و کوآنزیمهاي سلولی نیاز به آهن دارند یا به عنوان یک بخش ساختاري خود یا به عنوان یک کوفاکتور بسیاري 

این آنزیمها و کوآنزیمها که در . تقریبا نیمی از آنزیمهاي چرخه کربس نیاز به آهن دارند. و هم پروتئینها میباشند) پراکسیدازها ، سیتوکرومها
مقدار آهن بافتی به طور طبیعی . معروف هستند  Tissue Iron Compartmentدار بدن حضور دارند مجموعا به نام همه سلولهاي هسته

  . آهن بافتی در طی کمبود آهن کاهش میابد. میباشد  mgr 8تقریبا 
  

  : میوگلوبین 
دهد و تحت تاثیر لوبین تترامري تشکیل نمیدر مقایسه با هموگلوبین، میوگ. بسیار شبیه به یکی از زیر واحد هاي هموگلوبین میباشد

  . میباشد  mgr 130میزان آهن موجود در میوگلوبین تقریبا . قرار نمیگیرد) دي فسفوگلیسرات-2وDPG )3-2,3غلظت 
  

  : (Labile)ذخیره موقت
  . کی مشخصی ندارنداین بخشها ، جایگاه آناتومی. آهن در حالت ذخیره اي موقت یافت میشود  mgr 80به طور طبیعی تقریبا 

  
  ):متابولیسم آهن(جذب ، انتقال ، دفع آهن 

و اوایل ژوژنوم صورت ) دوازدهه(جذب آن عمدتا در دودنوم . در روز جذب بدن میگردد mgr 1آهن به طور طبیعی و تقریبا به میزان 
باشد ، و در این  (+Fe2)د در حالت فرو گردد ولی آهن غیر آلی براي جذب بایبه همان صورت مستقیما جذب می  (Heme)میگیرد و هم

بنابراین عواملی که باعث  .گردددر غشاي آنتروسیت متصل شده و وارد آن میMIBP(Membrane Iron Binding Protein) حالت به 
آهن و عواملی که ذب افزایش دهنده ج ...)، اسیدهاي آمینه ، پروتئینها و  Cاسیدیته محیط ، ویتامین ( گردنداحیاي آهن فریک به فرو می

و عوامل دیگري  +Ca2و همچنین کلسیم ... ) کاهش اسیدیته معده ، مصرف سایمتیدین و ( گردندممانعت از احیاي آهن فریک به فرو می
نوعی بیماري (، بیماري سلیاك ) با جراحی(، فیتاتها ، فیبرهاي گیاهی ، اگزالات ، فسفات ، براشته شدن معده یا دودنوم ) در چاي(مانند تانات

  .   باشندآهن می دهنده جذب کاهش ... و ) سوءجذب دهنده
هم فریتین و هم ترانسفرین در سلولهاي جذبی مخاط روده وجود دارند و عقیده بر این است که هر دوي این ها جذب آهن را تنظیم 

آهنی که وارد . بالا بوده و محتواي ترانسفرین پائین میباشدتلیوم مخاطی نیز هنگامی که ذخایر آهن بدن بالاست محتواي فریتین اپی. مینمایند
نماید از دست افتد و هنگامی که سلولهاي موکوزاي روده به درون لومن روده ریزش میسلولهاي مخاطی میگردد بوسیله فریتین به دام می

به طور معکوس با کاهش آهن، میزان آپوفریتین  دهد، هنگامی که ذخایر آهن بدن افزایش یابداین مکانیسم جذب آهن را کاهش می. میرود
مسیر اصلی متابولیسم . ابدیافزایش میابد و بدین وسیله جذب آهن افزایش می) و آپوترانسفرین(یابد، ترانسفرین سلول مخاطی کاهش می

رسد که در ر مغز استخوان مید RBCسازهاي اي است که در آن ، آهن از طریق ترانسفرین پلاسمایی به پیشبسته) چرخه(آهن یک سیکل
-ماه در آنجا باقی می 4بالغ وارد جریان خون میگردد که تقریبا به مدت  RBCملحق میگردد، این سلولها سپس به صورت  Hbآنجا به درون 

بنابراین به این شکل یک ماند قبل از اینکه به وسیله فاگوسیتها برداشت شده، آهن از هموگلوبین آزاد شود و به ترانسفرین پلاسمایی برگردد، 
از این چرخه، مقادیر کمی از آهن نیز به مصرف تشکیل اجزاي آهن دار دیگر میگردد و یک . سیکل کامل شده و سیکل دیگر آغاز میگردد



 بیوشیمی بالینی و عملی                                                                                    

  

۵۵

ه اي وارد از آهن جذب شده از دستگاه رود  mg 2-1هر روز درحدود . مداوم بین اجزاي ذخیره اي و انتقالی اتفاق می افتد) تبادل(معاوضه
رود ناشی از اغلب آهنی را که از دست می . نماید از بدن دفع میگردد را جبران می ) mg 2-1  (این چرخه میگردد و آهنی را که هر روز

قاعدگی ) سیکل(با هر چرخه . هاي موجود در ادرار و مدفوع میباشد RBCتلیال و مقادیر بسیار مشخصی از آهن موجود در سلولهاي اپی
 آهن میباشد که باید از طریق جذب روده اي جبران گردد ، در حدود  mg 40-20 لیتر خون از دست می رود که معادل میلی 40-80ریبا تق

mg 900-600   از آهن نیز در طی حاملگی از دست می رود .  
-شود و در یائسگی از بین میوغ شروع میباشد و بویژه این تفاوت با رسیدن به سن بلدر مردان بیش از زنان می Hbمیزان آهن همانند 

  .دهندآندروژنها آهن پلاسما را افزایش و استروژنها آن را کاهش می. رود

  
  

  :ناهنجاري هاي متابولیسم آهن 
  :  (Iron deficiency)کمبود آهن

اما . ها و زنان جوان و اشخاص پیرتربه ویژه در بچه . کمبود آهن یکی از شایعترین ناهنجاري هایی است که در انسان ها اتفاق می افتد
در بچه ها بیشتر به علت کمبود تغذیه اي می باشد به علت اینکه شیر حاوي . شود به هر حال در همه سنین و در همه طبقات اجتماعی دیده می

در تشخیص آن  TIBCم و سر Feگیري غلظت اندازه. در بالغین تقریبا همیشه به علت از دست رفتن مزمن خون است. آهن کمی می باشد
. باشدگیرند، هر چند ارزیابی غلظت فریتین سرم یک تست حساستر و معتبرتر براي تشخیص این ناهنجاري می مورد استفاده قرار می

ور میزان در بیماران با کمبود آهن یا در مسمومیت با سرب افزایش میابد در حالی که در تالاسمی مین (FEP)پروتوپورفیرین اریتروسیتی آزاد
FEP متد رایج براي تشخیص کمبود آهن ، ) تالاسمی مینور داراي شرایطی است که اغلب با کمبود آهن اشتباه گرفته میشود( .طبیعی میباشد

انجام ) پتاسیم فروسیانید( Prussian blueباشد که بوسیله واکنش آپی پروسی اي از مغز استخوان میرنگ آمیزي سیتوشیمیایی آسپیره
  . رد که نشان دهنده حضور یا عدم حضور هموسیدرین می باشد میگی
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  :  (Iron overload)افزایش آهن
 هموکروماتوزباشد در حالی که اصطلاحی است که بیشتر اشاره به افزایش آهن بدون آسیب بافتی مرتبط می هموسیدروز

یر دارد که در آن دژنره شدن سلولی و فیبروز مشاهده هاي درگآهن همراه با آسیب به ارگانoverload اصطلاحی است که اشاره به 
هموکروماتوز به دو شکل اولیه و . افزایش بارآهن اغلب منتج از جذب مزمن و اضافی آهن از یک رژیم غذایی طبیعی می باشد. میگردد

کروماتوز اولیه ناشی از نقص ژنتیکی همو .گردددر این بیماریها افزایش آهن کل بدن در حدي است که باعث آسیب بافتی می. ثانویه وجود
افزایش یافته و به دنبال آن ،  جذب آهن از  MIBPمکانیسم دقیق آن نا شناخته است، ولی گفته میشود که بیان ژن . در جذب آهن می باشد

سیروز ،  قلبیایینارسیا  قلبیآریتمی،  آرتریت،  ملیتوسدیابتیابد و ممکن است باعث ایجاد روده تا حدود زیادي افزایش می
اعتقاد بر این است که این انباشت آهن نقش مهمی در آسیب . گردد  هیپرپیگمانتاسیونیا  کبد سرطان،  هیپوتیروئیدیسم،  کبدي

و مقادیري از آهن در پوست  ملانین. باشد  )رادیکالهاي آزاد(هاي آزاد ریشهبافتی دارد که شاید تا حدودي ناشی از اثرات آن بر تولید 
بر اثر آسیب (همزمانی شایع دیابت قندي . انباشته میشوند و عامل ایجاد رنگ خاکستري آن هستند که اغلب در ایجاد بیماري دیده میشود

تشخیص اولیه . بنامند دیابت برنزهو پیگمانتاسیون پوست در هموکروماتوز اولیه باعث شده آن را ) جزایر لانگرهانس لوزالمعده
) خون ml 500(گیريبراي درمان در هر هفته یک یا دو بار خون. باشد زیرا افرادیکه درمان نگردند اغلب می میرندهموکروماتوز مهم می 

گردد که مجموعا به طور تقریبی از بدن فرد بیمار می) خون ml 500به ازاي هر (آهن  mg 250باید صورت گیرد که باعث خروج حدودا 
و دفع آن از  Feباعث شلاته کردن  Desferalیا  (Desferioxamine)استفاده از دسفریوکسامین. لیترخون باید برداشت گردد  50حدود 

 . گرددطریق ادرار می

به ویژه در مناطقی از آفریقا (و دریافت زیاد آهن از طریق غذا ) ترانسفوریون مکرر(هموکروماتوز ثانویه بیشتر بر اثر تزریق زیاد خون
ایجاد می گردد و همچنین رسوب آهن در سلول هاي پارانشیم کبد و سیستم رتیکولوآندوتلیال ) می نمایند که آبجو را در ظروف آهنی تهیه

  . گرددو استئوپورز می (Scurvy)باعث اسکوروي
  

  : آنمی سیدروبلاستیک 
یک نوع ارثی از این  در. دیده میشود) افزایش بار آهن(هاي با علل ناشناخته اطلاق میگردد که در آن لودبه گروهی از ناهنجاري

در . شود ، همچنین ممکن است علت آن مسمومیت با سرب باشد دیده می RBCسازهاي در پیش سنتاز Δ-ALAناهنجاري، نقص در سنتز 
  . یابدنتیجه چنین نقصی، آهن در میتوکندري تجمع می

 
بسته به متد مورد . صورت می گیرد  TIBCسرم و  Feلظت گیري غاثبات ناهنجاریهاي مرتبط با آهن و به ویژه افزایش بار آهن با اندازه

نشانگر افزایش % 60معمولا اشباع ترانسفرین متجاوز از . در افراد با اورلود آهن میباشد μgr/dl 150استفاده غلظت آهن سرم معمولا بیشتر از  
گیري اشباع ترانسفرین، ارزیابی در مقایسه با اندازه. می رسد نیز% 90در حالات پیشرفته تر، میزان اشباع ترانسفرین اغلب به . بار آهن می باشد

هیچ نقشی در تشخیص  FEPحساس نمی باشد و همچنین تست  (Overload)افزایش بار آهن) تشخیص زود هنگام(فریتین سرم، براي اثبات 
  . آن ندارد

  
  و اشباع ترانسفرین Fe  ،TIBCاندازه گیري 

-آزاد سرم نمی Hbباند شده به ترانسفرین سرم بوده و شامل آهن موجود در  (III)واقع آهن غلظت آهن سرم در :اهمیت بالینی 

  : غلظت آن در موارد زیر تغییر می نماید . گردد 
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  :علل عمده افزایش آهن سرم 
  افزایش تخریب یا همولیز  -
  ... . افزایش رها سازي آهن و یا فریتین از بافتهاي بدن ، نکروز حاد کبد و  -
  ...  .، کمبود پیردوکسین و  مسمومیت با سرب;  Hbکاهش تولید  -
  . (Ineffective erythropoesis)اریتروپوئز غیرموثر -
  ) .ترانسفوریون مکرر(هموکروماتوز و هموسیدروز:  (Iron overload)افزایش جذب آهن -
  ). پروژسترونی(مصرف ضد حاملگی هاي  -
  .ن آلودگی سرنگ یا ظرف نمونه به آه -

  

  :علل عمده کاهش آهن سرم 
  .کاهش عمومی آهن مثلا در سندرم سوء جذب و سوء تغذیه  -
  .رژیمهاي گیاهی که بخوبی تنظیم نشده باشند  -
  ) .در ورزشکاران(میکروهموراژ  -
  .افزایش دفع آهن به علل خونریزي مزمن و مکرر -
  . کواشیورکور -
  . )سندرم نفروتیک( نفروز -
  ). آرتریت روماتوئید و بد خیمی ها(عفونت و اختلالات التهابی مزمن  ;ها سازي آهن از سیستم رتیکولواندوتلیالاختلال در ر -

  

اشغال شده است، بنابراین  Fe(III)مکانهاي قابل اتصال به آهن در ترانسفرین به وسیله  سومیکبه علت اینکه در حالت طبیعی تنها 
 Serum Unsaturated Iron Binding Capacityبه همین خاطر به آن . ورد توجه قرار میگیردظرفیت ترانسفرین در اتصال به آهن م

(UIBC)  گفته میشود . TIBC مقدار . شودهاي سرم به ویژه ترانسفرین متصل گردد گفته میتواند به پروتئینبه ماکزیمم غلظت آهن که می
TIBC نمایددر ناهنجاریهاي متابولیسم آهن تغییر می .  

  
 :عبارتند از  (TIBC)علل عمده افزایش ترانسفرین 

  .همراه است%) 15کمتر از (کم خونی فقر آهن که با کاهش نسبت اشباع ترانسفرین  -
  . مصرف قرص هاي ضد حاملگی و اواخر دوران بارداري -
  .هپاتیت ویروسی  -

  : (TIBC)علل عمده کاهش ترانسفرین 
  . وز و بیماري هاي مزمن کبد و گرسنگی ممتد و کواشیورکور اتلاف یاکاهش سنتز پروتئین ها نفر -
  . کاهش سنتز پروتئین ها همراه با افزایش کاتابولیسم آن، مثلا در بد خیمی ها -
  .بیماریهاي عفونی و التهابی مزمن  -
  . افزایش آهن سرم به علل مسمومیت و ترانسفوزیون مکرر -
  .تالاسمی ماژور و هموکروماتوز -

افزایش اشباع در کم خونی فقر آهن و اواخر دوران بارداري و ) TIBCکاهش نسبت آهن به (باع ترانسفرینکاهش اش
، افزایش . . .) تالاسمی و ( Hbدر مواردي مانند کواشیورکور، نفروز و بیماري هاي مزمن کبد، اریتروپوئز ناقص، وقفه در سنتز  ترانسفرین

  .   بیش از حد آهن دیده می شود
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    Ferritinنفریتی
فریتین پلاسما در تعادل با . آهن پلاسما در فریتین قرار دارد یک درصدبه طور طبیعی . در خون در غلظت هاي بسیار کم وجود دارد

در واقع فریتین شاخص . گردداي در غلظت فریتین پلاسما منعکس میذخایر آهن بدن می باشد و تغییرات مقدار آهن در بخش هاي ذخیره
باشد به هاي دیگري که تغییر دهنده میزان فریتین میبیماري کهبه شرطیگردد، جهت ارزیابی کمبود کلی آهن محسوب میمناسبی 

مانند بیماري هاي . یابدبه علت اینکه در تعداد زیادي از بیماریهاي مزمن، غلظت فریتین افزایش می .موازات کمبود آهن وجود نداشته باشد
یا بالا می  که به رغم کاهش ذخایر آهن بدن مقادیر فریتین طبیعی و. اي بدخیم و نیز در عفونت و هپاتیت ویروسیمزمن التهابی و توموره

  ). همچنین در هموسیدروز و هموکروماتوز(باشد 
 

  : TIBCگیري آهن و اساس اندازه
،  (TCA)کلرو استیکفاده از اسید تريگردد و با استآهن از ترانسفرین آزاد می) با افزودن اسید کلریدریک(سرم  pHبا کاهش 

دهند ، از مواد احیاکننده نظیر اسید از آنجایی که معرفهاي مورد نظر با آهن دو ظرفیتی واکنش می.  دهندپروتئینهاي آن را رسوب می
جود در مایع رویی با مو يآهن فروگردد ، در مرحله بعد پس از سانتریفوژ کردن ، استفاده می +Fe2به   +Fe3آسکوربیک جهت تبدیل 

 EDTAاین ترکیبات داراي ساختاري مشابه با (دهد باشد، کمپلکس تشکیل میمی -N=C-C=N-کروموژنی که حاوي گروه واکنشگر   
 جذب بسیار بالاییداراي  کروموژن-آهنکمپلکس تشکیل شده بین . کاتیونهاي فلزي قادرند در بین دو نیتروژن شلاته گردند). باشندمی
 ، (Tyrosite)تیروزیت: معمولا از کروموژنهایی مانند. شد و میزان جذب متناسب با غلظت آهن در نمونه میباشد میبا

این روش بعلت دقت و حساسیت ، . گردد استفاده می و تریازین (ferrozine)فروزین و (Bathophenanthroline)باتوفنانترولین
گیرد نتایج حاصل از آنها بیشتر از متدهایی که یک مرحله دپروتئینه کردن نیز انجام می در. کاربرد دارد ) رفرانس(به عنوان روش مرجع 

  . مقادیري است که بدون دپروتئینه کردن سرم حاصل شده است 
 باید استفاده نمود و از طرفی معرفهاي مصرفی نیز باید عاري از) بدون یون(براي ساختن معرفها از آب مقطر دیونیزه : ته مهـم ـنک

به مدت چند ساعت قرار داده شوند و بعد با آب ) 4:1(باید در محلول اسید نیتریک رقیق  هاآلات ، لوازم پلاستیکی و پیپتشیشه. آهن باشند 
  .گردداستفاده از ظروف و وسایل یکبار مصرف پیشنهاد می. مقطر خالص شستشو شوند

نیز  Xاسپکتروفتومتري نشري و اسپکتروفتومتري فلورسانس با اشعه  و (AAS)از روشهاي دیگر مانند اسپکتروفتومتري جذب اتمی 
  .گیرد میزان آهن مورد سنجش قرار می

 
TIBC :  3با افزودن+Fe توان میزان ، براي اشباع نمودن مکانهاي اتصالی ترانسفرین، میTIBC  با افزودن کربنات . را بدست آورد

بدست  TIBCگردد و سپس با ارزیابی میزان آهن به روشی که گفته شد مقدار ط حذف میموجود در محی  +Fe3، مازاد  (MgCO3)منیزیم 
  :از رابطه زیر استفاده می نماییم  درصد اشباع ترانسفرینبراي محاسبه . می آید 

  
 .توان اشاره نمود یبادي منوکلونال م، با استفاده از آنتی (EIA)از روشهاي مستقیم سنجش ترانسفرین به روشهاي ایمونو اسی آنزیمی 

   .هاي آهنی است از امتیازات آن نیاز به مقادیر کم نمونه و عدم حساسیت به آلودگی
  ) : μgr/dlبر حسب  TIBCمیزان (توان از رابطه زیر نیز استفاده نمود براي محاسبه غلظت ترانسفرین می
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. کن است به پروتئین هاي دیگر در سرم متصل گردیده باشد گرچه این ارتباط کاملا خطی نیست به علت اینکه مقداري از آهن مم
 IRMAبه روشهایی مانند روش . باشد محاسبه شده کمی بیشتر از مقدار آهن باندشده به ترانسفرین می TIBCبنابراین مقدار 

  . توان اندازه گیري نمود فریتین را می ELISAو ) اسیایمونورادیومتریک(
  

  :نمـونه مـورد نیاز 
بعلت اینکه  ، باشد، اگزالات یا سیترات نامناسب می EDTAهاي پلاسمایی تهیه شده با نمونه. ونه ترجیحا سرمی و غیر همولیز باشد نم

  . نماید به آهن متصل شده و از واکنش آن با کروموژن ممانعت می
لذا . بیشترین مقدار آن به هنگام صبح استشود و سرم مشاهده می Feدر طی روز تغییرات قابل ملاحظه اي در میزان : تـوجــه 

   .نمونه اول صبح ناشتا جهت اندازه گیري آهن سرم ارجح است 

  ٭٭٭
  
  
  

  :مقادیر نرمال آهن سرم 
   μgr/dl  175- 65:                براي مردان

   μgr/dl 170- 50:                  براي زنان
   μgr/dl 250- 100:                هنگام تولد

  :مقادیر نرمال درصد اشباع آهن 
  %20 – 50:                  براي مردان

  %15 – 50:                    براي زنان
  : TIBCمیزان نرمال 

 μgr/dl    400- 100      :        براي نوزادان 

  μgr/dl     425- 250                براي بالغین
  :میزان نرمال ترانسفرین سرم 

  gr/L   8/3 – 15/2:         غیندر بال
  :میزان نرمال فریتین سرم 

   μgr/L   250- 20:                براي مردان
   μgr/L   120- 10:                  براي زنان

  μgr/L   200 – 25:                هنگام تولد
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  (Body Fluids)مایعات بدن 
 

  :(Cerebrospinal fluid)یا  CSFنخاعی - مایع مغزي
 

 

حرکت مواد زاید حاصل از سوخت و , براي بافت عصبییک سیستم فیزیولوژیکی جهت تامین مواد غذایی  (CSF)نخاعی-مایع مغزي
  . نمایدساز بوده و ایجاد یک سد مکانیکی براي حمایت مغز و طناب نخاعی از ضربه می

CSF  را بطور معمول با انجام با پونکسیون مایع نخاع(Lumbar puncture) جمـع   هاي سوم و چهـارم یـا پـنجم کمـري     بین مهره-

  :نمایندآوري میمعمولا نمونه را در سه لوله استریل جمع. نمایندآوري می
  کرد فریزاین لوله را باید (  براي آزمایشات بیوشیمیایی و سرولوژیکی 1لوله شماره( 

  زیـرا  , نگهـداري نمـود   در حـرارت اتـاق  را بایـد  ایـن لولـه   (  شناسـی میکـروب  براي آزمایشـات  2لوله شماره
 )ماننددر این وضعیت زنده نمی نایسریا مننژیتیدیسو  هموفیلوس آنفلوانزاارگانیسمهایی مانند 

  رود زیرا احتمال کمی وجود دارد که سلولهاي حاصل شمارش سلولی بکار می براي آزمایشات 3لوله شماره
 )گذاشت یخچالاین لوله را باید در (  .گردند 3ماره از پونکسیون مایع نخاعی وارد لوله ش

  

  .لیتر از مایع نخاعی را خارج کردمیلی 20توان تا بطور طبیعی می :1نکته
گیـري  نمونه        گیري مختلف متفاوت هستند بنابراین محلو شیمیایی در محلهاي نمونه) سلولی(چون پارامترهاي سیتولوژیک : 2نکته

  .نیز باید ذکر گردد) نکسیون جانبی گردن یا شنتهاي بطنیپو, کمري: مانند(
ایـن کـار   , وجـود دارد  CSF -به علت تاخیري که در تعادل سرم. گیري قند خون همزمان باید مورد توجه قرار گیردلزوم اندازه: 3نکته
  .ساعت قبل از پونکسیون کمري صورت گیرد 4تا  2بهتر است 
  .دهدمی    شمارش سلولی و افتراقی را تحت تاثیر قرار , زیرا چسبندگی سلول, اي اجتناب شوداي شیشههباید از بکار بردن لوله: 4نکته

  

ها باید هرچه سریعتر توسـط آزمایشـگاه   گردد نمونهگیري شروع میبراي به حداقل رساندن تخریب سلولی که یک ساعت پس از نمونه
  . مورد آزمایش قرار گیرند

شـود در  یافـت مـی   CSFدهند که همان مواد شـیمیایی کـه در   گردد بعضی احتمال میلایش پلاسما تشکیل میاز پا CSFاز آنجاییکه 
 -انتخابی بوده و ترکیـب شـیمیایی نیـز بوسـیله سـد خـونی      , این مطلب اساسا درست است ولی چون روند پالایش. باشدپلاسما نیز موجود می

   .باشدهمانند مقدار آنها در پلاسما نمی CSFی در مقادیر طبیعی مواد شیمیای, گرددمغزي تنظیم می
مغزي یا افزایش تولید یا سوخت و ساز سلولهاي عصبی در پاسـخ بـه حـالات    -مقادیر غیرطبیعی بعلت تغییرات در نفوذپذیري سد خونی

کـه از نظـر    CSFاد مـواد شـیمیایی   تعـد . باشندپاتولوژیک بوده و این تغییرات به ندرت ارزش تشخیصی مقادیر غیرطبیعی پلاسما را دارا می
  .گیري کنیمبالینی مهم است نسبت به پلاسما کم است ولی در شرایط معینی ممکن است لازم شود تعداد بیشتري را اندازه

  
  برخی از مواد درCSF ماننـد (شوند بدقت توسط سیستمهاي انتقالی اختصاصی تعدیل می :Mg2+ , Ca2+ ,  K+ ,  H+   و

 ) بیکربنات

 کشد تا بـه حالـت تعـادل    یابند اما چند ساعت طول میاوره و کراتینین آزادانه انتشار می, حالیکه سایر مواد از قبیل گلوکز در
 .برسند

 یابند و سرعت انتشار آنها نسبت مسـتقیم بـا شـیب غلظتـی     پروتئینها از طریق انتقال غیرفعال انتشار میCSF/   پلاسـما و نسـبت
  . ردشان داعکس با وزن ملکولی
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  :نخاعی-ظاهر مایع مغزي
  :رود شامل موارد زیر استبکار می CSFاصطلاحاتی که براي توصیف ظاهر 

 . (Xantochrome)زردفام ,  (Bloody)خونی ,  (Milky)شیري ,  (Cloudy or Turbid)ابري یا کدر ,  (Clear)شفاف 
  

CSF کدورت علل ایجاد . رداي مانند آب دامایعی شفاف و بیرنگ است و ویسکوزیته, طبیعیCSF باشدشامل موارد زیر می:  
 سلول در میکرولیتر یا 200بیشتر از  (WBC)وجود لکوسیت  .1

  سلول در میکرولیتر 400بیشتر از  (RBC) گلبول قرمزوجود  .2
 )آمیب, قارچ, باکتري: یی مانند(وجود میکروارگانیسمها  .3

 مواد حاجب رادیوگرافی .4

 چربی آسپیره شده .5

  افزایش پروتئین .6
  

بـدین  . تشـخیص داد  اثر تیندالتوان با چشم غیر مسلح و از طریق بررسی عدد در میکرولیتر را می 50تعداد سلولهاي کمتر از  :توجه
گـردد کـه در حقیقـت ذرات    اي آشـکار مـی  نماي برفی و درخشنده,  CSFحاوي مایع  با برخورد نور خورشید یا نور دیگر به لولهطریق که 

  .کنندنور را پراکنده میمعلقی هستند که 
CSF هنگامیکه تعداد . وجود خون است گرمعمولا نشان رنگصورتیRBC   مـایع  , سـلول در میکرولیتـر تجـاوز کنـد      6000از مرز

  . انفارکتوس یا پونکسیون تروماتیک باشد, خونریزي داخل مغزي, گردد که ممکن است از منشاء خونریزي زیر عنکبوتیهآشکارا خونی می
هـایی نـازك در سـطح    پوسـته  .شـود بلوك کامل نخاعی و مننژیت سلی و چرکی دیده مـی , در پونکسیونهاي تروماتیک یل لختهتشک

, یق به دام انـداختن سـلولهاي التهـابی   توانند از طرها میلخته. ساعت مشاهده شوند 24تا  12ممکن است پس از قرار دادن در یخچال به مدت 
  .ایجاد نمایند در دقت شمارش سلولی اختلال

CSF بعلـت  (     کننده موسـین و مننژیـت کریپتوکـوکی   ممکن است در مواردي از قبیل آدنوکارسینومهاي متاستازي تولید چسبناك
  . دیده شود) ساکارید کپسولیپلی

  
  .شـود مـی  اي که محتوي آب مقطر است مقایسهسانتریفوژ گردیده و مایع رویی با لوله CSF : (Xantochrome)گزانتوکروم 

CSF  که علت آن لیز پرتقالی یا زرد رنگ است , گزانتوکرومی صورتیRBC علل دیگر گزانتوکرومی قابـل   .و تخریب هموگلوبین است
  : CSFمشاهده در 

, مغـزي  ناشـی از ملانـوم متاسـتازي   ) ايقهـوه (ملانـین  , مصرف کاروتنوئیدها, )لیترگرم در دسیمیلی 150بیشتر از (پروتئین , روبینبیلی
  .)قرمز پرتقالی(درمان با ریفامپین 

 

هاي گزانتوکروم که از نظر از سایر رنگدانه) روبینمانند بیلی(هاي مشتق از هموگلوبین تواند در تمایز رنگدانهاسپکتروفتومتري می :نکته
  .کننده باشدبا هم تفاوت دارند کمک» نقاط جذب حداکثر« 

  
آلود  خون. از خونریزي پاتولوژیک از اهمیت زیادي برخوردار است نکسیون تروماتیکپو تشخیص :خونیCSF تشخیص افتراقی

اگر جراحت وجـود داشـته باشـد در    . خونریزي مغزياست یا بواسطه ) پونکسیون تروماتیک(برداري بودن مایع نخاع یا بواسطه جراحت نمونه
-زي به علت جراحت ممکن است لختـه دیـده شـود کـه در خـونریزي مغـزي      ثانیا در خونری. هاي دوم و سوم خون کمتر از لوله اول استلوله

  .نخاعی وجود ندارد
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  : شمارش سلولی
گیـرد کـه   خون معمولا تنها زمـانی صـورت مـی    RBCشمارش  .شود شمارش لکوسیت استانجام می CSFشمارش روزمره که روي 

  .نمونه لازم است عمل تصحیح انجام گیرد جراحت تروماتیک وجود داشته و براي لکوسیتها یا پروتئین وارده به
  .در یک لوله انجام گیرد) و پروتئین WBC , RBC(م سنجشها اباید تم, براي معتبر بودن نتایج :توجه

ساعت شـروع    ظرف یک RBC نیز زیرا گلبولهاي سفید خون بخصوص گرانولوسیتها و ,هرگونه شمارش سلولی را باید فورا انجام داد
توان شمارش کـرد  بایـد در   هایی را که نمینمونه. شونددرصد از لکوسیتها متلاشی می 40ساعت  2بطوریکه پس از , هند کردبه لیز شدن خوا
  .یخچال قرار داد

  

  CSFتجزیه بیوشیمیایی 
   : CSFپروتئین 

مقدار آن . می پروتئین داردطبیعی مقدار خیلی ک CSF. گیردانجام می CSFفراوانترین آزمون شیمیایی است که روي , پروتئینتعیین 
  . است و در شیرخواران و افراد مسن این اعداد کمی بیشتر است لیترگرم در دسیمیلی 45-15

 بخش عمده پروتئین  آلبومین, همانند سرمCSF بیشـتر   آلبومینپرهبرخلاف سرم در اینجا نسبت . دهدرا تشکیل می
  :کندیعی دو تفاوت مشخص آن را با سرم آشکار میطب CSFتوان گفت که الکتروفورز پروتئین می. است

  

 .باشدزیاد می "که به علت ساخت موضعی آن توسط شبکه کروئید نسبتا :واضح  تایرتینترانسیک باند  .1

شود گفته می       (Tau)ترانسفرین یا پروتئین تاو -β2باند ترانسفرین دوم که به آن  :اضافی  ترانسفرینباند  .2
هـاي اسـید سـیالیک توسـط     کند که این امر به علـت هضـم ریشـه   ل سرمی خود مهاجرت میمعادتر از آهسته

 ].دهدرا تشکیل می βکه ترانسفرین اکثریت باند [باشد نورآمینیداز مغزي می
  

 α-است هاپتوگلبولین و سرولوپلاسمینبیشتر شامل  گلبولینها .  
 γ- نیز عمدتا شامل  گلبولینهاIgG  است ولیIgA رد اما هم وجود داIgM وجود ندارد.  

  

توانند همچنین تومورها نیز می. یابدآنسفالیت یا میلیت افزایش می, هاي التهابی و عفونی از قبیل مننژیتدر پروسه CSFمقادیر پروتئین 
یع و و کـاهش کلیـرانس پـروتئین طبیعـی از مـا      CNSهـا در  Igتولیـد  ,  (BBB)مغـزي   -آسـیب سـد خـونی   . باعث افزایش پروتئین شوند

  . باشدمی CSFدژنراسیون بافت عصبی از جمله علل افزایش پروتئین 
درصد مقدار پـروتئین   12بطور طبیعی کمتر از . اهمیت فراوانی دارد (MS)مالتیپل اسکلروز در تشخیص  CSFالکتروفورز پروتئین 

این نسبت در پلاسما است چـرا کـه انـدازه آلبـومین     بیشتر از  CSFدر  (A/G)نسبت آلبومین به گلبولین . دهدتشکیل می گلبولین-γکل را 
نوروسـیفیلیس یـا بیمـاري    ,  MSدر مبتلایـان بـه بیمـاري    . کنـد مغزي عبور مـی  -تر از سد خونیکوچکتر از گلبولین بوده و در نتیجه راحت

مثـل  ( بـه سـایر پروتئینهـا     IgGفزایش نسبت ا,  IgGسطح  بالا رفتن. یابدافزایش می) از پروتئین تام(نسبت گلبولین , دژنراتیو نخاعی و مغز 
کننده بیماریهاي التهابی و اتوایمیون سیستم عصبی مرکزي مطرح "همگی قویا CSFدر  گلبولین-γباند اولیگوکلونال و یافتن ) آلبومین 

  . هستند MSبه خصوص 
در برداشـت زیـاد مـایع و    . یـرد صـورت گ هنگامی وجـود دارد کـه از سیسـتم عصـبی مرکـزي نشـت        CSFکاهش غیرطبیعی پروتئین 

  .شودهیپرتیروئیدیسم نیز کاهش پروتئین دیده می
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۶٣

  :  CSFگیري پروتئین در روشهاي اندازه
ــدازه  ــهاي ان ــولترین روش ــروتئین معم ــري پ ــنجی روش ,  CSFگی ــدورت س ــالی          و روش  (Turbidimetry) ک ــگ اتص  رن

(Dye-binding) باشدمی .  
  اسید سولفوسالیسیلیک از ) بیدیمتريتور(در روش کدورت سنجی(SSA)    یا اسید تـري کلرواسـتیک(TCA)    بـراي

امـا   دهـد تر است زیرا آلبومین و گلبولین را به یـک انـدازه رسـوب مـی    مناسب TCA. گرددرسوب پروتئین استفاده می
سـولفات               بـا  SSA مگـر آنکـه  , آلبومین بیشتر از گلبولین در ایجاد کدورت نقش دارد ,SSAهنگام استفاده از 

 .سدیم ترکیب گردد
  

  روشهاي رنگ اتصالی(Dye-binding)    تـداخل            این مزیت را دارند که به حجم کمتري از نمونه نیـاز داشـته و
  . گردداستفاده می (CBB)به همین منظور بیشتر از رنگ کوماسی بریلیان بلو . کمتري دارند

اند اما براي تشخیص اختلالات عصـبی  گیري غلظت پروتئین تام طراحی شدهنگ اتصالی براي اندازهکدورت سنجی و رهردو تکنیک 
  . گیري جداگانه فراکسیونهاي پروتئین لازم استاست اندازه CSFکه همراه با غیرطبیعی بودن پروتئین 

-را نشان می  IgGنمایند نسبت بالاتري از می تحریک CNSکه سلولهاي متعهد ایمنی را در  (MS)بیماریهایی مانند مالتیپل اسکلروز 

اینکه آیا این افزایش به دلیل تولید در داخل خود سیستم عصبی مرکزي است یا فقط به دلیل (افزایش یافته   IgGبراي نشان دادن علت . دهند
  .گردداستفاده می IgGبه آلبومین و ضریب  IgGاز نسبت ) افزایش سطح سرمی است

 IgG مغـزي دارد و در حالـت تولیـد بـالاي     -از صدمه سـد خـونی  گردد بنابراین افزایش هردو نشان ایجاد نمی CNSر چون آلبومین د
توانـد  بدلیل اینکه تغییرات غلظـت آلبـومین مـی   . افزایش دارد IgGفقط 

استفاده  IgGاندکس به آلبومین را تحت تاثیر قرار دهد از  IgGنسبت 
  .طبیعی است 6/0از تر مقدار اندکس پایین. گرددمی

  

ــروتئین   ــین پــ ــا  MBP (Myelin-basic protein)تعیــ بــ
بانـد                    درصد مبتلایان به مالتیپـل اسـکلروز یـک    95تا . توان استفاده کرداز الکتروفورز هم می. تر استرادیوایمونواسی اختصاصی

  .دهندآگارز نشان میاولیگوکلونال مشخصی را بر روي ژل 
  

  :  CSFوتئینهاي سایر پر
  

2α-ماکروگلبولین (AMG)  :پروتئین به علت اندازه بزرگی که دارد عموما بطور طبیعی در  اینCSF افزایش قابل   .وجود ندارد
            .دهداست که به عنوان مثال در مننژیت باکتریایی رخ می BBBشامه یا نقص بازتابی از خونریزي زیر سخت آن توجه

  

افزایش سطح این واکنشگر فاز حاد به عنوان روشی براي افتراق مننژیت باکتریایی از نوع ویروسـی   : C (CRP)شگر پروتئین واکن
-یعنـی ارزش پیشـگویی  (باشـد  نشانگر عدم وجود مننژیت باکتریـایی مـی   CSFدر  CRPکاهش . بخصوص در کودکان پذیرفته شده است

  ).بیشتر است, بالا  CRPکنندگی آن از مقادیر 
  

  : CSF لوکز گ
 70تـا   60بـه میـزان    CSFشود تا مقدار طبیعـی آن در  گردد و این باعث میمی CSFمغزي وارد  -گلوکز با عبور انتخابی از سد خونی

-تغییـر مـی   9/0تا  3/0به پلاسما با نوسان سطوح خونی از  CSFدر حقیقت نسبت طبیعی گلوکز . مقدار گلوکز پلاسما باشد) دو سوم(درصد 

  . گیري شودسرم نیز اندازهبراي ارزیابی بهتر لازم است گلوکز . وجود دارد CSFرا تاخیري در زمان تعادل گلوکز کند زی
  



 بیوشیمی بالینی و عملی                                                                                    

  

۶۴

. ساعت قبل از پونکسیون کمري صـورت گیـرد   4تا  2این کار بهتر است , وجود دارد CSF-به علت تاخیري که در تعادل سرم :توجه
  . شودگلیکولیز به سرعت انجام می CSFر ها را باید فورا آزمایش کرد زیرا دنمونه

  

بـا  . باشـد می CSFاهمیت تشخیصی گلوکز بیشتر مربوط به کاهش آن در . افزایش گلوکز همیشه دلالت بر افزایش پلاسمایی آن است
ا ممکـن اسـت   این سلوله .کاهش خواهد یافت CSFو بنابراین مصرف شدن گلوکز میزان آن در  CSFزیاد شدن تعداد سلولهاي موجود در 

توانـد  درصد گلوکز خـون مـی   60به میزان کمتر از  CSFگلوکز . سلولهاي توموري یا باکتري باشند, سلولهاي التهابی پاسخ دهنده به عفونت
  .دهنده مننژیت و نئوپلاسم باشدنشان

مننژیـت سـلی   , اما لنفوسـیت زیـاد باشـد    اگر گلوکز پایین باشد .مننژیت باکتریایی است, اگر گلوکز پایین باشد اما نوتروفیل زیاد باشد
  . است مننژیت ویروسی, اگر گلوکز طبیعی باشد و لنفوسیت زیاد باشد و است

  

درصد باشد و به همین علت سطح گلـوکز   55با وجود این حساسیت این سنجش در مننژیت باکتریایی ممکن است پایین و در حدود [
  .]طبیعی وضعیتهاي مذکور را رد نمیکند

  
  

  :  CSFتات لاک
 CNSهـوازي در  بازتابی از متابولیسم بی CSFافزایش سطح لاکتات . تا حدود زیادي مستقل از هم است CSFمیزان لاکتات خون و 

, مایکوپلاسمایی, گیري لاکتات به عنوان آزمایشی فرعی در افتراق مننژیت ویروسی از مننژیت باکتریاییاندازه. به علت هیپوکسی بافتی است
  . رودبکار می) هنگامی که پارامترهاي معمول نتایج مبهمی دارند(و سلی  قارچی

 اسـت در حالیکـه در مننژیـت باکتریـایی      mg/dL35 و تقریبا همیشه زیـر   mg/dL 25در مننژیت ویروسی سطح لاکتات معمولا زیر 
به عنوان حد مرزي بکار  mg/dL  36-30که محدوده [حساسیت و ویژگی این تست در موارد مننژیت عفونی . است  mg/dL 35بطور معمول بالاي 

  . درصد است 90تا  80] رودمی
  

  :  CSFآنزیمهاي 
بطـور  . اسـت  CSFخون یا عناصر سلولی داخـل  , وجود دارند که منشاء آنها از بافت مغزي  CSFانواع بسیار گوناگونی از آنزیمها در 

   .ایشگاهی تایید نشده استدر تشخیص بالینی آزم CSFکلی کاربرد سنجش آنزیمهاي 
  

  : (LDH)لاکتات دهیدروژناز 
متعاقب متلاشی شدن سلولهاي خاصـی  LDH ایزوآنزیمهاي . تواند به تشخیص مننژیت کمک کندمی LDHجداسازي ایزوآنزیمهاي 

 LDH2 , LDH1     حـاوي  بافـت مغـزي  . دهندلنفوسیتها و سلولهاي مغزي تشکیل می, شوند که عمده آنها را نوتروفیلهاظاهر می CSFدر 
 نشـانگر مننژیـت باکتریـایی و افـزایش      LDH5 , LDH4بنـابراین افـزایش   . باشـد می LDH5 , LDH4 فیل حاوياست در حالیکه نوترو

LDH2 , LDH1 باشدنشانگر مننژیت ویروسی می.  
د زیـرا پونکسـیون تروماتیـک       ممکن است در افتراق پونکسیون تروماتیک از خونریزي داخل مغـزي کمـک کننـده باش ـ    LDHمیزان 

  . دهدرا بطور قابل توجهی افزایش نمی LDH, هاي سالم  RBCهمراه با » تازه به وقوع پیوسته«
  

  :  (CK)کراتین کیناز 
اسـت ولـی مقـادیر    ) مغـزي ( CK-BBوجود دارد و غالبا از نوع  CSFدر  U/L 5با غلظت کمتر از بطور طبیعی  (CK)کراتین کیناز 

  :شوددر موارد زیر دیده می CK-BBافزایش . به احتمال زیاد ثانویه به آلودگی با خون هستند CK-MMو  CK-MBکمی از 
  .آسیب جمجمه , مننژیت , تومورهاي بدخیم , سکته مغزي , صرع , دمیلینیزاسیون 
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  :  CSFآمونیاك و گلوتامین 
تواند منجر به کتوگلوتارات می-αاین ترکیب با اتصال به . اشدببین یک سوم تا یک دوم مقادیر خونی آن می CSFسطح آمونیاك در 

-بنابراین سطح گلوتامین بازتابی از میزان آمونیاك مغزي می. شودتولید گلوتامین گردد و این امر باعث محافظت مغز از سمیت آمونیاك می

  ]باشدمی mg/dL 18-8غلظت طبیعی آن [ .تقریبا همیشه با آنسفالوپاتی کبدي همراه است mg/dL 35گلوتامین بالاي . باشد
  
  
  

  
  

  (Synovial Fluid)مایع سینوویال یا مفصلی 
مایع چسبناکی است که در بعضی از حفرات مفصـلی وجـود دارد و از اولتـرا    , گویندکه به آن مایع مفصلی نیز می (SF)مایع سینوویال

  . یک تولید شده توسط سلولهاي سینوویال نیز وجود داردآید که در آن اسید هیالورونفیلتراسیون ناقص پلاسما بوجود می
شـوند و در نتیجـه غلظـت آنهـا در مـایع مفصـلی مشـابه        یونها و ملکولهاي کوچک مانند گلوکز و اوره به آسانی وارد فضاي مفصلی می

  .آنها ناچیز است در مایع مفصلی یا وجود ندارند یا میزان )هاي بزرگپروتئین( پلاسما است درحالیکه ملکولهاي بزرگ
کند و می   مایع مفصلی به عنوان تسهیل کننده و روان ساز براي سطوح مفاصلی که حرکات زیادي دارند و به عنوان اتصال دهنده عمل 

  . آوردمواد غذایی را براي غضروف مفصلی فاقد عروق فراهم می
  

  :جمع آوري نمونه
ایـن   . شـود شود از زانو کشـیده مـی  اي که معمولا به آزمایشگاه فرستاده مینمونه, رداگرچه این مایع در تمام مفاصل سینوویال وجود دا

مـایع سـینوویال    ml 4مانند زانو بطور طبیعی بیشتر از بدلیل اینکه حتی مفاصل بزرگی . شودنامیده می (Arthrocentesis)عمل آرتروسنتز 
  . گیردگیري با حجم کم انجام میدارد نمونهوجود  )نشت( ندارند بنابراین به جز در مواردي که افوزیون

و     EDTA پـودر  ,از بکار بـردن ضـد انعقادهـایی ماننـد اگـزالات      . باید هپارینه نمود سدیم هپاریندر آرتروسنتز روتین سرنگ را با 
  . دهنداي به دست میندهشوند و نتایج گمراه کنلیتیوم هپارین باید اجتناب نمود زیرا این مواد باعث تشکیل بلورهاي مصنوعی می

  : نمونه گرفته شده باید به سه بخش جداگانه تقسیم شوند
  .شناسییک لوله یا سرنگ هپارینه استریل براي میکروب .1
 .براي آزمایش میکروسکوپی) EDTAسدیم هپارین یا مایع (انعقاد  یک لوله حاوي ضد .2

ولـی در بیماریهـاي مفصـلی ممکـن     , شـود نمـی لخته  طبیعی SF(براي بررسی لخته شدن ) بدون ضد انعقاد(یک لوله معمولی  .3
 .)بوده و لخته تشکیل دهد است مایع حاوي فیبرینوژن

  

  .اگر غلظت هپارین مورد استفاده بالا باشد اثر مهارکننده برروي برخی از باکتریهاي پاتوژن دارد :نکته مهم
  

  ):ی مایع مفصلیشمارش سلول(چند نکته مهم در مورد آزمایش ظاهري و میکروسکوپی 
 SF اصولا بیرنگ و شفاف است. 

 

 رنـگ مـایع   . است) گزانتوکرومی(کهربایی مایل به زرد , اختلالات التهابی و غیر التهابی رنگ آن در
) RBC,WBCورود (بسته به مواد رنگزاي تولید شده توسط ارگانیسم مسئول و پاسخ میزبـان   ,چرکی

 .اي یا سبز باشدقهوه, ممکن است زرد
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 زیـاد   ولـی تعـداد  , وسیتها شایعترین عامل مسئول در ایجاد تغییرات شفافیت مایع سینوویال هستندلک
 .بلورها نیز ممکن است مایع را در غیاب گلبولهاي سفید کدرکند و به رنگ شیري درآورد

  

 باید , شودشمارش گلبولهاي سفید به علت تخریب سلولی که یک ساعت پس از آرتروسنتز شروع می
 .صورت گیردفورا 

 

 استفاده نمود ولی استفاده  )اتوماتیک(رشگرهاي سلولی خودکار توان از شمابراي شمارش سلولها می
سبب کسـب  ) گلبولهاي چربی, بلورها( WBCاز آنها با خطر انسداد دستگاه همراه است و ذرات غیرِ 

 .شوندنتایج بالاي کاذب می
 

  شمارش سلولی بالايμL/50000 ردن نمونه است اما به منظور جلـوگیري از تشـکیل   نیازمند رقیق ک
 .این کار باید با سالین انجام گیرد نه با اسید استیک, شدن سلولیلخته موسین و توده

 SF  بخصوص هنگامی که از شمارشگرهاي خودکار استفاده می(بسیار چسبناك باید قبل از شمارش-
 .با آنزیم هیالورونیداز آنکوبه گردد) گیرد

 
. شود که بطور معمول به نقـرس اوراتـی اشـاره دارد   اطلاق می نقرس, به فرایند رسوب کریستال در بافت مفصلی: کریستالآزمایش 

  :شایعترین کریستالهاي مسئول آرتریت نقرسی عبارتند از. شودنامیده می آرتریت نقرسی, پاسخ التهابی در برابر رسوب کریستال
o نقرس اورات( منوسدیم اورات( 

o نقرس کاذبیا  کندروکلسینوز, نقرس پیروفسفات( روفسفاتکلسیم پی Pseudogout( 

که حاصل (گزالات کلسیم و کورتیکواستروئید ا, )ماده معدنی اصلی در غضروف( آپاتیت, همچنین ممکن است کریستالهاي کلسترول
  .نیز دیده شود) تزریقات دارویی است
 زیرا تغییر در حرارت و , ام گیردآزمایش کریستال باید سریعا پس از گرفتن نمونه انجpH  مایع مـی-

 .پذیري کریستال اثر گذاشته و نتایج غلطی را بدنبال داشته باشدتواند روي انحلال
 ه افـزایش       انحـلال , ها در یخچـال قرار دادن نمونه پـذیري اسـیداوریک را کـاهش داده و منجـر بـ

 .گرددمی کریستالهاي اورات منوسدیم
  اکسـیدکربن بـه علـت از دادن دي  , گیـرد معرض هواي اتاق قرار مـی همچنین وقتی نمونه در ,pH  

  . شوندکلسیم تشکیل میفسفات  افزایش یافته و کریستالهاي
  
  

  : (SF)تجزیه شیمیایی مایع سینوویال
  :موسین )انعقاد( لخته یا تست Ropes تست

افـزودن   . یابـد بوده و در آرتریت میزان آن کاهش می )لوروناتهیا(ویسکوزیته مایع سینوویال ناشی از پلیمریزه شدن اسید هیالورونیک 
معمـولی  , خـوب  گردد که براساس میزان رسوب به سه درجۀباعث رسوب اسید هیالورونیک به صورت لخته موسین می,  SFاسید استیک به 
باشـد کـه   پلیمریزه شدن اسید هیالورونیک مـی دلیلی بر رقیق شدن و د, لخته موسینی با درجه معمولی یا ضعیف. شودبندي میو ضعیف تقسیم

  .بالینی اندکی دارد   در حال حاضر این تست کاربرد. شوداي غیراختصاصی در بسیاري از آرتریتهاي التهابی محسوب مییافته
 6تـا   4ه اي را ک ـرشـته . باشـد مشاهده توانایی مایع براي تشـکیل رشـته در نـوك سـرنگ مـی      , یک روش ساده, علاوه بر روش مذکور

  .گیرندسانتیمتر طول داشته باشد طبیعی در نظر می
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  :گلوکز
نشانگر بیماریهاي التهـابی  , زیرا وقتی مقدار آن بطور واضحی کاهش یافته باشد, شودگلوکز فراوانترین آزمونی است که درخواست می

مقدار طبیعی گلوکز مایع سینوویال به مقدار گلوکز خون . استنیازمند مقایسه با مقادیر سرمی ,  SFتفسیر دقیق میزان گلوکز . یا عفونی است
ساعت ناشتا باشد تا  8آل این است که بیمار به مدت ایده. باید نمونه خون و مایع سینوویال را همزمان گرفت, لذا براي تعیین قند, بستگی دارد

  . بین هردو مایع پلاسما و سینوویال تعادل برقرار شود
امـا در   ,باشـد مـی  mg/dL 10مایع مفصلی در حالت طبیعی و بسـیاري از بیماریهـاي غیرالتهـابی درحـد کمتـر از       تفاوت گلوکز سرم و

  . باشدمی mg/dL 60-20درحدود این تفاوت آرتریت چرکی و سایر بیماریهاي التهابی 
گلیکولیز در اثـر تعـداد   , سدیم استفاده شودهاي فاقد فلورید گیري انجام گیرد یا از لولهدر صورتی که تست بعد از یک ساعت از نمونه

  .دهدپایین نشان می را به صورت کاذب مقدار گلوکز, زیاد لکوسیتها
  

  :پروتئین
مقدار پـروتئین  , در بیماریهاي التهابی و خونریزي دهنده). سوم مقدار سرمی آنتقریبا یک(باشد می gr/dL 3کمتر از  SFمیزان آن در 
  .یابدتام آن افزایش می

  
  :لاکتات

هـایی کـه   با آرتریت چرکی همراه است و در نمونه, مقادیر بالاي لاکتات. است SFیک نشانگر غیراختصاصی از لکوسیتوز , این تست
   .گردداز عفونت محسوب می یآمیزي گرم آنها منفی است نشانه موقت رنگ

  
  

  :اسید اوریک
  . التهابی به موازات اسید اوریک سرم است قرس و آرتریتهاي غیردر مجموع میزان اسید اوریک مایع مفصلی در بیماریهاي ن

  
  

  :آزمایشات میکروبشناسی
-ها به روش گرم     رنـگ تمام نمونه. باشدباسیلهاي گرم منفی و گنوکوك از شایعترین علل آرتریت چرکی می, استافیلوکوك طلایی

زیـرا عـلاوه  بـر    , محیط مغذي مثل شکلات آگار هـم وجـود داشـته باشـد    حتما باید یک , هاي باکتریایی معمولیدر کشت .شوندآمیزي می
عفونت مـایع      باکتریهاي سخت رشد مانند هموفیلوس و نایسریا از معمولترین ارگانیسمهایی هستند که باعث, استافیلوکوك و استرپتوکوك

  .گردندسینوویال می
  :آزمایشات سرولوژي

. نمایـد آزمایشگاه سرولوژي در تشـخیص بیماریهـاي مفصـلی نقـش مهمـی را ایفـا مـی       , التهابی به علت ارتباط بین سیستم ایمنی و روند
بیماریهاي خود ایمنی هستند که التهاب بسیار شدیدي در مفاصل ایجـاد  , (SLE)و لوپوس اریتماتوس سیستمیک  (RA)آرتریت روماتوئید 

  . کنندمی
آیـا منشـاء    کـه مشـخص نمایـد   باشـد و   کننـده  هـا کمـک  فتراقـی آرتریـت  توانـد در تشـخیص ا  تعیین سطح کمپلمان مایع مفصـلی مـی  

فاکتور      تست. گیري باید نسبت به سرم مورد ارزیابی قرار گیردمقدار اجزاي کمپلمان مورد اندازه .غیرایمونولوژیکی ایمونولوژیکی دارد یا
  .شودبراي لوپوس اریتماتوس انجام می (ANA)اي بادیهاي ضدهستهبراي آرتریت روماتوئید و تست آنتی  (RF)روماتوئید 
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۶٨

  »مایعات سروزي « 
. شـود می   اند که به آنها غشاهاي سروزي گفته هریک بوسیله دو پرده پوشیده شده صفاقو  پریکارد, جنبحفرات بسته بدن از قبیل 

مایعـات سـروزي شـامل    . سازدحرکات را روان می, منامند که به هنگام حرکت سطوح برروي همایع بین این دو غشاء را نیز مایع سروزي می
بطـور  . باشـد مـی    (Peritoneal Fluid)مایع صفاقو  (Pericardial Fluid)مایع پریکارد, (Pleural Fluid)مایع جنب

  .گیردبه میزان ثابتی صورت می زیرا تولید و جذب آن, باشدکم میدرون آنها طبیعی مقدار مایع 
-شود که بوسیله سیستم لنفاوي خارج میمقدار ناچیزي پروتئین به آنها وارد می. باشداي از پلاسما میاپالیدهمایعات سروزي بصورت فر

  . ها وجود دارداست که در مویرگهاي جدار حفره) کلوئیدي(تولید و بازجذب تحت تاثیر فشارهاي هیدروستاتیکی و انکوتیکی . گردد
آسپیراسـیون مـایع   , شـود نامیده مـی  (Thoracentesis)توراسنتز ,آسپیراسیون مایع جنب. شودنمونه به شیوه آسپیراسیون گرفته می

  . شودنامیده می (Paracentesis)پاراسنتز ,آسپیراسیون مایع صفاقو  (Pericardiocentesis)پریکاردیوسنتز ,پریکارد
نمونـه   , له استریل و براي مشاهده لخته شدن خـود بخـود  کشت نیاز به لونمونه با ماده ضد انعقاد لازم است و براي , براي شمارش سلولی

  . باشدبدون ماده ضد انعقاد لازم می
بندي این مایع به توان با تقسیمولی می. مایع سروزي گردند (Effusion)توانند باعث نشت یا افوزیونبسیاري از شرایط پاتولوژیکی می

  . بندي نمودلی تقسیمعلل افوزیون را بطور ک, اگزوداو  ترانسودادو گروه 
-ترانسودا نامیـده  مـی  , زنندبوجود آمده به علت یک اختلال عمومی که موازنه تنظیم پالایش و بازجذب مایع را برهم میهاي افوزیون

  .گرددنارسایی احتقانی قلب که منجر به تغییر در فشار هیدروستاتیکی درون عروق و نتیجتا منجر به افوزیون می: مانند. شود
  . عفونتها و بدخیمیها: مانند. آیند که در این شرایط غشاهاي یک حفره خاص بطور مستقیم درگیر باشندگزوداها در شرایطی بوجود میا
بـه    بنـدي یـک مـایع   طبقه. توان گفت ترانسوداها ناشی از یک روند مکانیکی و اگزوداها در نتیجه یک روند التهابی هستندمی مچنینه

اي باشـد چـرا کـه معمـولا بـراي      قـدم بـا ارزش اولیـه   , دهی به آزمونهاي بعدي آزمایشگاهیتواند در تشخیص و جهتا میترانسودا یا اگزود
  .آزمایش بیشتري نیاز نیست, مایعات ترانسودا

لاکتـات          ,   پروتئین تـام , وزن مخصوص, ظاهر: مانند. روندمعیارهاي آزمایشگاهی متنوعی براي افتراق ترانسودا و اگزودا بکار می
 LDHنسـبت  و  پـروتئین سـرم  که در این میان نسبت پروتئین مایع سروزي به  .شمارش سلولی و لخته شدن خود بخود,  (LDH)دهیدروژناز

  .باشدسرم از اهمیت بیشتري برخوردار می LDHمایع سروزي به 
  
  

  : ویژگی ترانسودا
نسبت پروتئین مایع سروزي به پروتئین سـرم کمتـر از    ,لیتر گرم بر دسی 3از  کمتر تام پروتئین,  015/1وزن مخصوص کمتر از , شفاف 

شمارش سـلولی کمتـر از   ,  6/0سرم کمتر از  LDHمایع سروز به  LDHنسبت ,  IU/mL  200کمتر از (LDH)لاکتات دهیدروژناز , 5/0
/μL 1000   .  

  
  

  :ویژگی اگزودا
نسبت پروتئین مایع سروزي بـه پـروتئین سـرم بیشـتر از     , لیتر گرم بر دسی 3ام بیشتر از تپروتئین ,  015/1وزن مخصوص بیشتر از , کدر 

5/0  ,LDH بیشتر ازIU/mL  200  , نسبتLDH  مایع سروز بهLDH  شمارش سلولی بیشتر از,  6/0سرم بیشتر از   /μL 1000   .  
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  :  (Pleural Fluid)مایع جنب یا پلور 
نفوذپذیري عروق و تخلیه لنفاوي تحت , فشار کلوئیدي, دهد که فشار هیدروستاتیکی مویرگوقتی روي میتجمع غیرطبیعی مایع پلور 

. پنومونی و کارسینوم را نام برد, توان نارسایی احتقانی قلب و هیپوآلبومینیبه عنوان مثال براي هر یک از این موارد می. تاثیر قرار گرفته باشند
در حالیکـه پنومـونی و کارسـینوم    , شـوند بیماریهاي عمومی هستند که منجر به ایجاد مایع ترانسـودا مـی   لبومینینارسایی احتقانی قلب و هیپوآ

  . تواند با اهمیت باشدبنابراین تمایز مایع از نظر ترانسودا یا اگزودا می. کنندصدمه موضعی همراه با مایع اگزودایی ایجاد می
علاوه بـر آزمونهـاي شـیمیایی    . پلاسمایی است از نظر شیمیایی مقادیر طبیعی آن مانند پلاسما استاز آنجاییکه مایع پلور صرفا فراپالیده 
و  pH, گلـوکز : عبارتنـد از د نشـو انجام میروي مایع پلور که زمونهاي شیمیایی آرایجترین , روندکه براي افتراق ترانسودا و اگزودا بکار می

  .آمیلاز
پـایین بـودن   . بینـیم کاهش سطح گلوکز را در التهابهاي سلی و روماتوئیدي مـی . ه میزان سرمی استپلور طبیعی مشابمیزان گلوکز مایع 

pH اگـر  . سل و بدخیمی تا حدي ارزشمند است و ممکن است نشانگر نیاز به درناژ قفسه سینه باشـد , مایع در تشخیص پنومونیpH    مـایع تـا
پارگی مري یـا  , نشانگر پانکراتیت ,ی آنسرم بیش از سطح فعالیت هش فعالیت آمیلاز بافزای. دهنده پارگی مري استنشان, پایین باشد  6حد 

 باشـد و همـین امـر باعـث افتـراق حالتهـاي مـذکور از       یا بدخیمی از نوع بزاقـی مـی  افزایش یافته در اثر پارگی مري  آمیلاز. باشدبدخیمی می
  . دشومی تیتپانکرا

, شـود به عنوان یک تست معمـول توصـیه نمـی   ) ژنکارسینو امبریونیک آنتی( CEAز جمله باوجود اینکه برآورد شاخصهاي توموري ا
  .تست کمکی مفیدي باشد, مبهم که سیتولوژي آنها منفی استتوانند در اگزوداهاي غیر التهابی این نشانگرها می

و شمارش سـلولی بـالا و    6/0سرم بیش از  LDHپلور به  LDHو نسبت  5/0بطور کلی اگر نسبت پروتئین پلور به پروتئین سرم بیش از 
pH را  و بـدخیمی  اگر گلوکز پایین باشد و لنفوسیت بالا باشد عفونت توبرکولوزي. کندزا را مطرح میپایین باشد وجود یک عفونت چرك

  .اما اگر گلوکز پایین باشد و نوتروفیل بالا باشد عفونت باکتریایی وجود دارد کندمطرح می
  

  
  

  :پلور ز آزمایشات مایعاي اخلاصه
  گلبولهاي سفید و میکروارگانیسمها :کدورت                                    زرد کمرنگ, شفاف :ظاهر طبیعی

  مواد شیلی :شیري                                       بدخیمی, صدمه تروماتیکی :خون
  عفونت باکتریایی  :نوتروفیلها                              مواد شیلی : IIIآمیزي با سودانرنگ

  به موازات گلوکز سرم است :گلوکز طبیعی                                               بدخیمی, سل :لنفوسیتها
  پارگی مري, بدخیمی, سل :پایین pH                      بدخیمی, التهاب روماتوئیدي, سل :گلوکز پایین

  بدخیمی: CEA                                            پانکراتیت :افزایش آمیلاز
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  :  (Pericardial Fluid)مایع پریکارد 
هـاي  افوزیـون . مایع شفاف به رنگ زرد کمرنـگ بـین غشـاهاي پریکـارد وجـود دارد     ) لیترمیلی 50تا  10(بطور طبیعی تنها مقدار کمی 

صـدمه     بدخیمی یا, خونریزي, انفارکتوس میوکارد, )پریکاردیت(تغییرات نفوذپذیري غشاها به علت عفونت در نتیجه , پریکارد بطور عمده
  . گرددبه وجود مایع اضافی مشکوك می, اگر پزشک در معاینات خود متوجه وجود فشار بر روي قلب گردد .باشندمتابولیکی می

بـه    رنـگ در آسـیب  مـایع شـیري  . شودکدر دیده می مایعدر عفونت و بدخیمی  ظاهري شفاف دارد؛ ولی, در بیماریهاي متابولیکی مایع
همچنین در سـوراخ شـدگی قلـب و اسـتفاده نامناسـب از      , بیندغشاء آسیب می, وقتی که به علت سل و تومورها. شوددستگاه لنفاوي دیده می

  . شودخون در مایع دیده می ,داروهاي ضد انعقاد
انـدوکاردیت  , افـزایش درصـد نوتروفیلهـا   , هماننـد مـایع پلـور   . دهنده عفونـت اسـت  نشان,  μL 1000/تر از   بیشگلبولهاي سفید تعداد 

-آمیزي گرم و کشت انجام  نمـی معمولا رنگ. یابدها مقدار گلوکز کاهش میدر عفونتهاي باکتریایی و بدخیمی. کندباکتریایی را مطرح می

بخش مهمـی از  , آزمایش سیتولوژیکی مایع پریکارد از نظر وجود سلولهاي بدخیم .مشکوك باشیمشود مگر اینکه به اندوکاردیت باکتریایی 
  .دهداین مایع را تشکیل می آزمایش

  
  

  :اي از آزمایشات مایع پریکاردخلاصه
  درناژ لنفاوي :شیري                                            زرد کمرنگ, شفاف :ظاهر طبیعی

  سوراخ شدگی قلب, تومور, سل :خون                                                   بدخیمی ,عفونت: کدورت
  بدخیمی, عفونت باکتریایی: گلوکز پایین                                             اندوکاردیت باکتریایی: نوتروفیلها

CEA: بدخیمی  

  
  
  
  

  :  (Peritoneal Fluid)مایع صفاق 
تحـت تـاثیر نفوذپـذیري عروقـی و     , لیتر مایع در فضاي صـفاقی وجـود دارد کـه در اثـر فیلتراسـیون پلاسـما      میلی 50لت طبیعی تا در حا

 Ascitic)و به مایع موجود در آن مایع آسـیت    (Ascites)به افوزیون صفاقی آسیت.  گرددنیروهاي هیدروستاتیک و آنکوتیک تولید می

fluid) شودگفته می.  
  : باشنداین موارد می) افوزیون صفاقی(مهم آسیت  از علل

  : ترانسوداها -
  )سندرم نفروتیک(هیپوپروتئینمی, سیروز کبد, افزایش فشار هیدروستاتیک یا کاهش فشار آنکوتیک پلاسما؛ نارسایی احتقانی قلب

  

  :اگزودا -
, هانئوپلاسمها یا بدخیمی, ) آپاندیسیت, کتریایی اولیهپریتونیت با, سل(افزایش نفوذپذیري مویرگی یا کاهش جذب لنفاتیک؛ عفونتها 

  ) مانند پارگی کیسه صفرا(پریتونیت صفراوي , پانکراتیت, تروما
  

اگزودا در عفونتهاي باکتریایی و قـارچی کـدر   . باشدشفاف و به رنگ زرد کمرنگ می, همانند مایع پلور و پریکارد, مایع صفاق طبیعی
  . باشدسبز رنگ می, بوده و در صورت وجود صفرا
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مقـدار گلـوکز در پریتونیـت سـلی و     . باشـد آمیلاز و آلکالین فسفاتاز مـی , آزمایش شیمیایی مایع آسیت بطور عمده شامل تعیین گلوکز
ولـی  , دکنن ـگیري مـی اندازه, بطور معمول آمیلاز مایع آسیت را براي اطمینان از وجود پانکراتیت. شوداز مقدار سرمی آن کمتر می, بدخیمی

همچنین افزایش آلکالین فسفاتاز براي سوراخ شدگی روده تـا حـد بسـیار    . ممکن است در سوراخ شدگیهاي مجاري گوارش نیز افزایش یابد
کنند که به پـارگی مثانـه یـا سـوراخ     و کراتینین در مایع را وقتی درخواست می (BUN)گیري ازت اوره خون اندازه. زیادي تشخیصی است

  . آن در ضمن پاراسنتز مشکوك باشندشدگی تصادفی 
شود که به پریتونیت باکتریایی مشکوك باشـیم و  ممکـن   آمیزي گرم و کشت از نظر باکتریهاي هوازي و بیهوازي وقتی انجام میرنگ

  . فاست درخواست شود -آمیزي اسیدبراي سل نیز رنگاست 
  
  

  :اي از آزمایشات مایع صفاقخلاصه
  ...سیروز و , پریتونیت :کدورت                                            کمرنگزرد , شفاف :ظاهر طبیعی

  مواد شیلی  :شیري                                                                    صفرا  :سبز
  پریتونیت : فیلهانوترو                                                                    تروما :خون

پانکراتیـت سـوراخ شـدگی     :افزایش آمـیلاز                                         بـدخیمی , پریتونیت سلی :گلوکز پایین
  یمجاري گوارش

  پاره شدن مثانه :افزایش اوره یا کراتینین                               سوراخ شدگی روده :افزایش آلکالین فسفاتاز
  
  

  
  
  

  : (Sweat)ق عر
سـدیم و  (الکترولیتهـاي عـرق   ,  (CF)اما براي تایید بیماري فیبـروز کیسـتی  , شوداي محسوب نمیاگرچه تجزیه عرق آزمایش روزمره

چون این بیماري چندین ارگـان  . گذاردبیماري متابولیکی است که روي غدد ترشح کننده موکوس اثر می CF. کنندگیري میرا اندازه) کلر
معمولترین عوامل شناسـایی عبارتنـد   . راهنمایی کنندتوانند پزشک را به ظن وجود این بیماري لذا علایم بالینی فراوانی می, کندر میرا گرفتا

نوزادانی که قادر به رشد نبوده و یا آنهایی که انسداد روده دارند و پیدایش نارسایی پانکراس یا دیسترس تنفسی در , CF سابقه خانوادگی: از
  . کندرا تایید می CFتشخیص , عرق در بیمارانی که هرکدام از علائم فوق را داشته باشند (-Cl)و کلر (+Na)بالا بودن مقدار سدیم. لاطفا

  
  

  : (Stool)مدفوع
آزمـایش روزمـره مـدفوع بـراي کشـف      .کنداطلاعات تشخیصی ارزشمندي ارائه می, مدفوع به عنوان محصولی نهایی از متابولیسم بدن

, شــامل آزمایشـهاي ماکروســکوپی , اخــتلالات کبـد ومجــاري صـفراوي و ســندرمهاي سـوءجذب   , خـونریزي از دســتگاه گـوارش   زودرس
میکروسکوپی و شیمیایی است که بخش آزمایشهاي شیمیایی آن بیشتر مورد بحث قرار گرفته و دو آزمایش آنرا که بیشترین کاربرد را دارنـد  

  : دهیمتوضیح می
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  : (Fecal occult blood; FOB) خون مخفی مدفوع
بخشـی معمـول از اقـدامات پزشـکی     , تایید وجود خونریزي شدید آشکار از طریق آنالیز شیمیایی یا آزمایش مدفوع از نظر خون مخفی

, نظـر برسـد  اي تغییر دهند که خونی به ممکن است رنگ مدفوع را به گونه) مانند چغندر یا رنگهاي غذا(چون بعضی از غذاها یا رنگها . است
  . توانند براي تایید خونریزي مشکوك مفید واقع شوندتستهاي شیمیایی می

دستگاه گوارشی باعث هضم کامل گلـوبین و هـم   تر خونریزي در نقاط فوقانی. اي هموگلوبین بستگی به محل خونریزي دارددفع روده
خونریزي در نواحی پروگزیمـال کولـون باعـث    . شوندتبدیل میهم  مشتق ازشود که جذب نشده و توسط باکتریهاي روده به پورفیرینهاي می

و خونریزي در نـواحی رکتوسـیگموئید باعـث کمتـرین تغییـر در سـاختمان ملکـول        و باعث تشکیل پورفیرین هم تجزیه باکتریایی گلوبین و 
  . پورفیرینی آن را تشخیص دهدبنابراین آزمایش خون مخفی باید بتواند هر دو ماده هم و مشتقات . گرددهموگلوبین می

تشخیص اولیه بررسی خـونریزي  صوص و در اکثر مراحل تشخیص بخ گردداي ایجاد میدر اکثر سرطانهاي کولورکتال خونریزي روده
 بـه  H2O2باشد که باعـث احیـاي   عمدتا براساس تشخیص فعالیت شبه پراکسیدازي هم می,  FOBگیري اندازه. از تومور حائز اهمیت است

اکسیداسـیون مـاده   . شـود این واکنش نیاز به یک دهنده هیدروژن دارد که از گایاك به عنـوان دهنـده هیـدروژن اسـتفاده مـی     . گرددآب می
  . شودرنگزاي دهنده باعث ایجاد رنگ می

متاســـفانه بـــا بســـیاري از  آزمـــایش گایـــاك
موجـود در مـدفوع   پراکسیدازهاي غیر هموگلوبینی 

ــ(دهــد واکــنش مــی ل ســبزیجات یــا گوشــت از قبی
از طـرف دیگـر بسـیاري از داروهـا از     ) مصرف شده

باعث تداخل آزمایش ) شودکه باعث مهار واکنش گایاك می(افزودنی  Cیا ویتامین ) شوندمی  که باعث خونریزي معده (جمله سالیسیلاتها 
FOB بنـابراین بیمـار بایـد از دریافـت ویتـامین       .آزمایش گایاك لازم استبنابراین محدودیتهاي رژیمی قبل از انجام . شودمیC  ,  گوشـت

  .الکل و آسپیرین خودداري کند, سبزیجات غنی از پراکسیداز, قرمز
در  .در آنهـا تـاثیري نـدارد   , هاي ذکر شده در بالااند که تداخل کنندهامروزه روشهاي ایمونوشیمی با حساسیت و ویژگی بالا ابداع شده

  .گیردمیزان آلبومین انسانی در مدفوع مورد سنجش قرار می, یش خون مدفوعیک روش جدیدتر به جاي آزما
     
  

  :براي تشخیص خونریزي نوزادان APTتست 
خون مادر به هنگام زایمان یا بلع خون مادر توسـط شـیرخواران در صـورت خـراش یـا خـونریزي نـوك        گاهی در نوزادان در نتیجه بلع 

شود که باید مشخص شود که این خون همـان خـونِ بلعیـده شـده مـادر      ه شدت خون آلود است دیده میمدفوع یا استفراغی که ب ,پستان مادر
نمونـه  . رودیک تست کیفی است که براي تشخیص این مساله بکـار مـی   APTتست . است یا از نوعی بیماري در خود نوزاد ناشی شده است

اگـر  . گـردد مخلـوط مـی  ) سـود (بعدا با هیدروکسید سـدیم  , د صورتی رنگ باشدمایع رویی که بای. گرددابتدا با آب مخلوط و سانتریفوژ می
, در حالیکـه اگـر منشـاء خـون جنینـی باشـد      . کنـد اي مایل به زرد پیدا میمخلوط پس از چند دقیقه رنگ قهوه, خون منشا مادري داشته باشد

  .ماندصورتی رنگ باقی می
  .بالغین در محیط قلیایی در برابر دناتوراسیون مقاومت بیشتري داردنسبت به هموگلوبین  (HbF)هموگلوبین جنینی :علت

  
  

  : (Lipid in Feces)چربی مدفوع
باعث کـاهش  , کاهش قابل توجه در فعالیت پانکراس, باشدآمیلاز و پروتئولیتیکی می, هاي لیپازاز آنجائیکه پانکراس منبع عمده آنزیم

  .ن آن در مدفوع خواهد شدپروتئین و افزایش همزما, چربی, جذب نشاسته
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این آزمایش همانطور که ذکر شـد  . شودمحدود می (Steatorhea)گیري محتواي چربی مدفوع براي تایید استئاتورهاندازه بطور عمده
مل شـا   رود بلکه فقط براي تشخیص و تایید حضور استئاتوره و تشخیص انـواع سـندرمهاي سـوءجذب   براي تعیین علت استئاتوره به کار نمی

  . رودو بیماري ویپل بکار می (CF)سیستیکفیبروز , پانکراتیت مزمن, کرون, اسپرو
-استفاده از رژیم غذایی حاوي تري, اساس تست تنفسی. گردداز روشهاي تیتراسیون و تست تنفسی براي تشخیص استئاتوره استفاده می

استئاتوره ناشی از نارسایی پانکراس یا علل  .در هواي بازدمی است 14CO2 گیري میزانو به دنبال آن اندازه 14Cگلیسریدهاي نشاندار شده با 
مشتق از متابولیسم اسـیدهاي چـربِ    CO2به کاهش امر نیز  این. گرددگلیسریدها توسط سیستم گوارشی میباعث کاهش جذب تري, دیگر
  .شودمی, گلیسرید در هواي بازدمیتري

گلیسـرید و اسـیدهاي چـرب در روش    گردد که باعث تشـخیص تـري  استفاده می IIIاز سودانگیري لیپید مدفوع در روش کیفی اندازه
  .شودمیکروسکوپی می

  
  


