
بررسی ارتباط بین سطح هورمونهای تیروئید و مرگ و میر                                                                               دکتر هادی شهراد و همکاران  

445سال هشتم / شماره 26/ فوقالعاده 1380                                                                         مجله دانشگاه علوم پزشکی ایران                        

 

بررسی ارتباط بین سطح هورمونهای تیروئید و مرگ و میر در بخش مراقبتهای ویژه 
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مقدمه 
 (Intensive Care ــژه     بیمارانیکه در بخش مراقبتهای وی
ــه بیماریـهای عمومـی  (Unit بستری میشوند عمدتاً مبتلا ب
(systemic) حاد و مزمن بوده و اغلب نیز بدحال میباشــند. 
ــاری زمینـهای، فاکتورهـای دیگـری نـیز  علاوه بر شدت بیم
وجود دارند که میتوانند شدت بیمــاری و پیـشآگـهی آن را 
پیشگویی کنند. یکی از این فاکتورها تغییر سطوح پلاســمائی 
ــیر سـطوح هورمونـهای  هورمونهای تیروئیدی میباشد. تغی
تیروئیدی (سندرم سیک یوتیروئید) طی یک پاســخ ایمنــی  

 
 
 
 

 
 
 
 

سیستمیک بواسطه سیتوکینهـای آزاد شده از ماکروفاژها و  
ـــن  مونوسـیتها آغـاز میشـود. حـالات و بیماریـهایی کـه ای
سندرم را ایجاد میکنند شــامل شـرایط مختلـف کاتـابولیک 
ــون،  مانند گرسنگی، دیابت ملیتوس، رژیمهای غذائی مولد کت
جنیــن در حــال رشــد و بیماریــهای کبــــدی و کلیـــوی 

میباشد(1و 2).  
ــه      نتایـــج بسـیاری از مطالعــات حاکـــی از آن اسـت ک

شدت تغییـرات هورمونــی نشانگر شــدت بیماری زمینهای   
 
 
 
 

چکیده  
ــهای کبـدی و کلیـوی، دیـابت ملیتـوس و نـیز وخـامت وضعیـت عمومـی بیمـار     برخی بیماریها مانند بیماری
میتوانند منجر به تغییر سطوح هورمونهای تیروئید گردند. بیماران بخش مراقبتهای ویژه که اغلب بدحال بوده
و مبتلا به بیماریهای سیستمیک حاد و مزمن میباشند در معــرض ایـن تغیـیرات هسـتند. در برخـی مطالعـات
ارتباط این هورمونها با پیشآگهی بیماری گزارش شــده اسـت. هـدف ایـن مطالعـه تعییـن ارتبـاط سـطوح ایـن
هورمونها و مرگ و میر در بخش مراقبتهای ویژه بود. بهمین منظور 100 بیمــار بسـتری در بخـش مراقبتـهای
ویژه بیمارستان حضرت رسول اکرم(ص) در سه ماهه پائیز سال 1378 مورد بررسی قرار گرفتند. این مطالعه
Free T3 و Total T3 ،Total T4 ،TSH انجام شد و سطح هورمونــهای (cross-sectional) بروش مقطعی
در بیماران اندازهگیری شد. از 100 بیمار مورد بررسی، 64% زنده ماندند و 36% فوت شدند. 32% دچار سندرم
سیک یوتیروئید (Sick Euthyroid Syndrome,SES) بودنـد. از 22 بیمـار مبتـلا بـه SES1 16 بیمـار زنـده
SES2 ماندند و 6 بیمار فوت شدند که این ارقام در گروه شاهد بترتیب شامل 48 و 30 بود. از 10 بیمار دچـار
ــیداری 7 بیمار زنده ماندند و 3 بیمار فوت شدند که این ارقام در گروه شاهد بترتیب 57 و 33 بود. ارتباط معن

بین تغییر سطح هورمونهای مورد نظر و مرگ و میر مشاهده نشد.  
         

کلید واژهها:   1 – هورمونهای تیروئید        2 – سندرم سیک یوتیروئید    
                       3 – بخش مراقبتهای ویژه     4 – مرگ و میر  

این مقاله خلاصهایست از پایان نامه دکتر سیدمحسن موسوی جهت دریافت درجه دکترای تخصصی در رشته بیماریهای داخلی به راهنمائی دکتر هادی شــهراد بجسـتانی
و تحت مشاوره دکتر مرضیه نجومی. این مقاله در پنجمین کنگره بینالمللی غدد درونریز ارائه گردیده است، تهران، مهرماه 1380. 

ــول اکـرم(ص)، خیابـان سـتارخان، خیابـان نیـایش، دانشـگاه علـوم پزشـکی و خدمـات I) استادیار و فوق تخصص بیماریهای غدد و متابولیسـم، بیمارستان حضرت رس
بهداشتی ـ درمانی ایران، تهران. 

II) استادیار گروه پزشکی اجتماعی، دانشکده پزشکی، خیابان ستارخان، خیابان نیایش، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران، تهران(*مولف مسؤول) 
III) متخصص بیماریهای داخلی 
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است و سطوح پائین هورمونهای تیروئید، پیشآگهی ضعیفی 
را پیشبینی میکند.  

ــی در  تا بحال مشخص نشده است که آیا پاسخهای هورمون
 (Sick Euthyroid Syndrome) سندرم سیک یوتــیروئید
ــرژی را در  قسـمتی از پاسـخ تطـابقی اسـت کـه نیـاز بـه ان
مواجهه با بیماری سیستمیک پائین میآورد و یا اینکه پاسخ 
ــــافتی و  تطــابقی نامناســبی اســت کــه بــاعث صدمــه ب

هیپوتیروئیدی میشود(3).  
    Opasich و همکاران با مطالعه بر روی 199 بیمار مبتــلا 
به نارسائی قلبی دریافتند که در 18% جمعیت مــورد مطالعـه 
میزان total.T3 پائینتر از حد طبیعی است. آنها نشان دادنــد 
که هر چــه مـیزان کـاهش total.T3 بیشـتر باشـد، وخـامت 

بیماری بیشتر خواهد بود.  
    همچنین شیوع مرگ و میر در بیماران مبتــلا بـه سـندرم 
ــزارش  SES نسـبت بـه گـروه کنـترل 48% در برابـر 21% گ

ــر روی 20 بیمـار  شدSchilling .(4) و همکاران در تحقیق ب
ــافتند کـه 20% بیمـاران در طـول 8  دچار ترومای شدید دری

روز اول بستری فوت شدند.  
    بقاء و فوت اولیه با مــیزان total T3 و FreeT3 ارتبـاط 
داشت بطوریکه غلظت T3 در افرادیکه فوت شدند پائین بـود 
ــت Free T3 در بیمارانیکـه زنـده مـاندند افزایـش  ولی غلظ
ــان  یـافت(5). همچنیـن Chow در مطالعـهای و همکـاران نش
دادنـد 63% بیمـاران مبتـلا بـه سـل ریـوی از همـان ابتــدای 
مراجعه دچار سندرم ســیک یوتـیروئید بودنـد. آنـان نشـان 
دادند که در میان بیماران دچار این سندرم، آنــان کـه فـوت 
شدند در مقایسه با افرادی که زنده ماندند در ابتدای مراجعه 
ــتند و سـطح ایـن هورمـون را  غلظت FreeT3 پائینتری داش
بعنوان فاکتور پیشگوئی کننده مرگ و میر مطرح نمودند(6).  
ــورد نظـر      با توجه به نتایج مطالعات فوق شیوع سندرم م
در بیماریهای مختلف بین 84-18 درصد گزارش شده است. 
ــاط بیـن تغیـیر سـطح  پژوهش مورد نظر با هدف تعیین ارتب
ــرگ و مـیر در بخـش مراقبتـهای  هورمونهای تیروئیدی و م
ــامل تعییـن پیـشآگـهی  ویژه انجام شد تا با شناسایی یک ع
ـــورد  بتـوان بقـاء بیمـاران را در بخـش مراقبتـهای ویـژه م

ــن در صـورت وجـود ارتبـاط بیـن  بررسی قرار داد. همچنی
ــوان  تغییر سطح این هورمونها و میزان مرگ و میر، شاید بت
با مداخله در آن از میزان مرگ و میر ایــن بیمـاران کاسـت. 
شناسایی پاتوژنز دقیق این تغییرات یکی از مهمترین مسائل 
مطرح در این زمینه میباشد که متاسفانه پس از گذشــت 40 
سال تحقیق هنوز ابعاد آن بطور دقیق مشخص نشـده اسـت 
و لـذا درمـان جـایگزین بـا هورمونـهای تـیروئید تحقیقــات 

بیشتری را میطلبد(7).  
 

روش بررسی 
    این مطالعه به روش طولی (longitudinal) انجام گرفــت. 
بیمارانی مورد بررسی قرار گرفتند که در 3 ماهه پائیز سال 
ــول  1378 در بخش مراقبتهای ویژه بیمارستان حضرت رس
ــاوت از جملـه  اکرم(ص) بستری شدند. این بیماران بعلل متف
ـــی،  سـکته مغـزی، تومـور مغـزی، پریتونیـت، نارسـائی قلب
نارسائی تنفسی، پلیمیوزیت و سرطان دستگاه گــوارش در 

بخش مراقبتهای ویژه بستری شده بودند.  
    جهت تامین حجم نمونه از روش نمونهگیری غیر احتمالی 
و در دسترس (convenience-non probability) اسـتفاده 
شد و تمام بیمارانی که در سه ماهه اول پائیز به ایــن بخـش 
ــه  ارجاع داده شده بودند با داشتن معیارهای ورود به مطالع
مورد بررسی قرار گرفتند. معیارهای عدم ورود بــه مطالعـه 
(exclusion criteria) عبـارت بودنـد از ســـابقه بیمــاری 
تیروئید، افرادی که تحت درمــان بـا هورمونـهای تـیروئیدی 
ــر روی  بودند و یا سابقه مصرف داروهایی را میدادند که ب
متابولیسـم هورمونـی اثـر مـیگـذارد (مـانند اســـتروئیدها، 
آمیودارون، ضدافسردگیها، فنوباربیتال، دوپامین، آسپرین و 
 (inclusion criteria) استروژنها). معیار ورود بــه مطالعـه
شامل هر بیماری بود که طی مدت زمان ذکر شده به بخــش 
ــده بودنـد و امکـان گرفتـن نمونـه  مراقبتهای ویژه ارجاع ش
ــیروئیدی در مـورد آنـها وجـود  خون و انجام آزمایشهای ت

داشت. تعداد کل افراد مورد بررسی 100 نفر بود.  
    اهداف تحقیقاتی پژوهش برای بیمار یا همراه وی توضیح 
داده شد. از هر بیمار هنگام ورود به بخش 5 میلیلیتر خـون 
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گرفته شد که پس از انتقـــال بـه آزمایشـگاه از نظـر غلظـت 
total T3, TSH, total T4 و Free T3 مورد بررسی قـرار 

گرفت. این آزمایشها بروش رادیوایمونواسی صورت گرفت. 
با توجه به عدم دسترسی به کیـت reverse T3 در کشـور، 

اندازهگیری آن صورت نگرفت.  
    نتایج آزمایشهای بیماران بهمراه سایر دادههــا وارد فـرم 
جمعآوری اطلاعات شد. بیماران تا زمان ترخیــص از بخـش 
یا مرگ پیگــیری شـدند. جـهت تجزیـه و تحلیـل اطلاعـات از 

نرمافزار آماری SPSS استفاده شد.  
ــهت بررسـی متغیرهـای کمـی از شـاخصهای      همچنین ج
مرکزی میــانگین، میانـه و نمـا اسـتفاده شـد و در نـهایت از 
 Fisher’s exact test و chi-square آزمونـهای آمـاری
برای بررسی ارتباط بین انواع SES و مرگ و میر در بخش 
ــای نـوع اول 5%  و سـطح  مراقبتهای ویژه استفاده شد( خط
اطمینان در محدوده 95%  در نظر گرفته شد). بیماران دچـار 
تغیـیرات هورمونـی زیـر بعنـوان سـندرم سـیک یوتــیروئید 
(Sick Euthyroid Syndrome) در نظــر گرفته شدنــد:  

    1- بیمارانیکــه دارای غلظــت Total T3 کاهــش یافتــه 
ـــــودنـد   ولــــی ســـطوح طبیعـــی Total T4 و TSH ب

 (Sick Euthyroid Syndrome 1, SES 1)
 Total T4, ـــی     2- بیمارانیکــه دارای غلظــــت سرمـــ
ــــش یافــتــــــه بــودنـــــد  Total T3 و TSH کـــاهـــ

(Sick Euthyroid Syndrome 2, SES 2)(6و 7). 
 

نتایج 
    در ایـن مطالعـه 100 بیمـار کـه بعلـل مختلـف بـه بخــش 
مراقبتهای ویژه منتقل و بستری شده بودند مــورد بررسـی 
ــر  قرار گرفتند. 54% بیماران مذکر و 46% مونث بودند. از نظ
توزیع سنی بیماران در محدوده 95-3 ســال (میـانگین 54/6 

سال) قرار داشتند.  
ــک روز      مدت زمان بستری در بخش مراقبتهای ویژه از ی
تا 71 روز متفاوت بود و اغلــب بیمـاران (66% مـوارد) بیـن 
ــاندند  10-1 روز بستری بودند. از 100 بیمار 64 نفر زنده م
ـــار مــورد  و 36 نفــر فـــوت شدنـــد. از مجمـوع 100 بیم

ــدول  بررسی 32 بیمار دچار سندرم سیک یوتیروئید بودند(ج
شماره 1).  

جدول شماره 1- خصوصیات جمعیت مورد مطالعه در مدت زمان 
بستری در بخش مراقبتهای ویژه 

100 تعداد 
54/62 میانگین سن 

54 مذکر 
46 مونث 
64 بیمارانی که زنده ماندند 
36 بیمارانی که فوت کردند 

32 درصد ابتلا به سندرم سیک یوتیروئید* 
* Sick Euthyroid Syndrome

 
    آزمایشـهای مـورد نظـر توسـط روش رادیوایمونواســی 
انجــام شــــد. محــدوده طبیعــــی Total T3 در حـــد 
ــا توجـه بـه ایـن محـدوده، 49 بیمـار  1/4ng/ml-0/8 بود. ب

غلظت سرمی کمتر از حد طبیعی داشتنــد. غلظــــت سرمــی 
Total T3 50 بیمار در حد طبیعی بود و غلظــــت سرمــی 

این معیار برای یک بیمار بیشتر از 1/4ng/ml بود. همچنیـن 
با توجه به محدوده طبیعــی Total T4=5/4-10/4µg/dl و 

TSH=0/35-3/5mIU/ml نتایج زیر بدست آمد.  

 5/4ng/ml ــتر از     غلظت سرمی total T4 در 27 بیمار کم
ــت.  بود ولی در مورد 71 بیمار در محدوده طبیعی قرار داش
 10/4µg/dl بیــش از total T4 تنـها 2 بیمـار دارای غلظـت
ـــار در  بودنـد کـه مـیزان T3 در مـورد یکـی از ایـن دو بیم
محدوده طبیعی و در مورد دیگری بالاتر از حد طبیعی واقــع 
ــوان مـوارد پرکـاری تـیروئید درمـان  بود و این بیماران بعن
شـدند. بـا توجـه بـه محـدوده طبیعـی غلظـت TSH، غلظــت 
سرمی آن برای 33 بیمار کمتر از 0/35mIU/ml (پــایینتر از 
حد طبیعی)، برای 64 بیمار در محدوده طبیعی و تنها برای 4 
بیمار بیــش از 3/5mIU/ml (بـالاتر از حـد طبیعـی) بدسـت 
 0/8ng/ml کمـتر از total T3 آمد. از 49 بیماری که میزان
داشتند 34 بیمار زنده ماندند و 15 بیمار فــوت شـدند. از 37 
بیماری که میزان total T4 کمـتر از 5/4µg/dl داشـتند 18 
بیمار زنده ماندند و 9 بیمار فوت شــدند. از 22 بیمـاری کـه 
غلظت سرمی total T3 پائین ولی total T4 و TSH طبیعی 
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ــدند.  داشتند(SES1) 16 بیمار زنده ماندند و 6 بیمار فوت ش
در گروه شاهد (فقدان موارد SES1) 48 بیمار زنده مانده و 
30 بیمار فوت شدند. بین وجود این سندرم و پی آمــد مـرگ 
ــچ گونـه ارتبـاط معنـیداری مشـاهده نشـد. از 10  و میر هی
بیماری که غلظت سرمی total T4, total T3 و TSH پائین 
ــوت شـدند،  داشتند(SES2)، 7 بیمار زنده ماندند و 3 بیمار ف
ــده مـاندند  در گروه شاهد (فقدان موارد SES2) 57 بیمار زن
و 33 بیمـار فـوت شـدند. در ایـن گـروه نـیز بیـــن اختــلال 
ــاط معنـیداری مشـاهده نشـد.  هورمونی و مرگ و میر ارتب

همچنین ارتباطی بین سن، جنس و مرگ و میر بدست نیامد.  
 

بحث 
    سندرم ســیک یوتـیروئید در افـراد مبتـلا بـه بیماریـهای 
ــن و بخصـوص در بیمـاران بسـتری در  عمومی حاد و مزم

بخش مراقبتهای ویژه شایع است.  
    براساس نتایج مطالعات قبلی هر چــه تغیـیرات هورمونـی 
شدیدتر باشد شدت بیماری زمینهای بیشتر اســت و سـطوح 
پــائین هورمونــهای تــیروئیدی در بســیاری از بیماریـــها 

پیشآگهی ضعیفی را پیشبینی میکند(3).  
ــه %32      فراوانـی سـندرم سـیک یوتـیروئید در ایـن مطالع
ــده قبلـی همخوانـی  بدست آمد که با نتایج مطالعات انجام ش
ــت  دارد. Opasich و همکاران شیوع این سندرم را در جمعی
ــن مـیزان در مطالعـه  مورد مطالعه 18% گزارش کردند(4). ای
Chow و همکاران 63%، در مطالعه Loh و همکــاران 84% و 

در مطالعه Caregaro 30/6% گزارش شد(6، 8و 9).  
ـــه بیـن اختـلال هورمونـهای تـیروئیدی و      در این مطالعـ
مرگ و میر در بخش مراقبتهای ویژه ارتباطی بدســت نیـامد 
ــه Girvent نشـان داد در  در حالیکه بعنوان مقایســه مطالع
66 بیمار با سن بالاتر از 70 سال که بعلت جراحی اورژانس 
ـــد و  بسـتری شـده بودنـــد، بیـن سـندرم سـیک یوتیروئیـ
شرایط بد تغذیــهای و مـرگ و مـیر ارتبـاط وجـود دارد. از 
آنجایی که میانگین سن بیماران وی 81 ســال بـود و همگـی 
دچار شرایط نامناسب تغذیهای بودند میتوان نتیجــه گرفـت 
میانگین سنی پائینتر افراد مطالعــه حـاضر و شـرایط نسـبتاً 

خـوب تغذیـهای در عـدم یـافتن ایـن ارتبـاط نقـــش داشــته 
است(10).  

    همچنین درمطالعه Caregaro که بر روی 75 بیمار مبتـلا 
بـه سـیروز هیپوتیروکسـینما انجـام شـد، مشـاهده گردیـــد 
متغیرهای تغذیهای با میزان بقاء در این بیماران ارتباط دارد 
و این مســئله بـار دیگـر اهمیـت شـرایط تغذیـهای را مطـرح 
میکند. این متغیرها در مطالعــه حـاضر بعلـت محدودیتـهای 
ــد(9). همچنیـن Opasich نـیز  اجرایی قابل اندازهگیری نبودن
ــان مـیزان total T3 را بـا آلبومیـن  در مطالعهای ارتباط می
سرم ـ که نشانگری از شرایط تغذیه بیمار اسـت ـ مشـخص 
نمود(4). در بررسی مشابهی که توسط Loh و همکـاران بـر 
روی 100 بیمار بســتری در بخـش مراقبتـهای ویـژه انجـام 
گرفت ارتباط قابل توجــهی بیـن غلظـت T4 و بقـاء مشـاهده 
نشد در صورتیکه میزان طبیعی T3 سرم فــاکتور پیشبینـی 

کننده خوبی برای بقاء بود(7).  
    در بررسی اخیر 32% بیماران مورد مطالعه دچار سندرم 
سیک یوتیروئید بودند که از این موارد 71/9% زنده ماندند و 
ــن بیمـارانی کـه فـاقد ایـن سـندرم  28/1% فوت شدند . از بی
بودند 60/3% موارد زنده ماندند و 39/7% فوت شدند. رابطـۀ 
معنیداری بین وجود این سندرم ومرگ و میر مشاهده نشد 

و توجیه آن میتواند شامل موارد زیر باشد:  
    1- شرایط سنی، تغذیهای بیماران، کــه از میـانگین سـنی 
پائینتری نسبت به سایر مطالعــات ـ واجـد نتـایج معنـیدارـ 
برخوردار بودند و شرایط نسبتاً خوب تغذیهای که با مــیزان 

مرگ و میر ارتباط معکوس دارد.  
    2- کوتاه بودن مدت پیگیری بیماران.  

    3- حجـم نمونـۀ مـورد نظـر، کـــه ممکــن اســت بعلــت 
(sampling error) در این بررسی حجم نمونــه مـورد نظـر 

تأمین نشده باشد.  
    4- خطای آزمایشگاهـی.  

ــاکتور      در نهایت اینکه ممکن است واقعاً ارتباطی بین دو ف
مورد بررسی وجود نداشته باشد.  

    پیشنهاد میشود مطالعــه مشـابهی بـا تعـداد بیشـتری از 
بیماران و مدت زمان پیگیری طولانیتر طراحی شــود تـا در 
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صورت وجود ارتباط بتوان آن را به اثبات رسانید. همچنین 
ـــت  از محدودیتــهای ایــن طــرح عــدم دسترســی بــه کی
آزمایشگاهی rT3(reverse) بود که از سالها قبل در کشــور 

در دسترس نمیباشد.  
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ABSTRACT 
    Some conditions and diseases such as renal and hepatic disorders, Diabetes mellitus and severe illnesses 
can vary thyroid hormones level. Patients in intensive care unit that most of them are ill and with various 
acute diseases are prone to these varations. In some studies, relation between these variations and 
prognosis was issued. This research was performed to investigate wether relation is between these 
variations and mortality in ICU.  
    For reaching to our object, we studied 100 patients who admitted in ICU in 3 months of autumn in 
1999. The type of the study was cross-sectional. Level of TSH, total T4 and free T3 hormones are 
measured.  
    From 100 patients, 64% were alive, 36% were died and 32% were with sick euthyroid syndrome. The 
results indicate that there is not significant association between thyroid hormones level variations (sick 
euthyroid syndrome) and mortality in ICU.   
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