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  :همکاران

      

  عروق دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله قلب و فلو شیپ اینترونشنالو  کاظمی صالح استاددکتر  - 

  عروق دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله قلب و فلو شیپ اینترونشنالاستادیار و  دکتر یحیی دادجو - 

 عروق دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله قلب و فلو شیپ اینترونشنال استادیار و دکتر بهرام پیشگو - 

  عروق دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله قلب و فلو شیپ اینترونشنالاستادیار و  صادقی محمد دکتر -

  دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله فلو شیپ اکوکاردیوگرافیاستادیار و  مریم مشکانیدکتر - 

  دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله فلو شیپ اکوکاردیوگرافیاستادیار و  خسرويارزو دکتر - 

  االله دانشگاه علوم پزشکی بقیه فلو شیپ الکتروفیزیولوژياستادیار و رضا کرباسی افشار دکتر - 

  عروق دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله قلب و دستیار منوچهر مهدي راددکتر - 

  متخصص پزشکی قانونی دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی ودکتر بابک مصطفی زاده دانشیار  - 

  دکترمهدي مصري استادیار و متخصص پزشکی قانونی دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله - 
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  چکیده

داروهـاي   اسـتفاده از  ،اي ایسـکمیک قلـب  ه ـ یکی از ارکان اصلی درمان افراد مبتلا به بیماري :و هدف مقدمه

تـرین دارو بـین    نیتروگلیسیرین مهم .قرار دادندها  این داروها نیترات ۀعروق است که در سر دست ةگشاد کنند

به صورت قرص هاي آهسته رهش در دسـترس مـی   از جمله نیترات هاي درمانی است و در شکل هاي مختلف 

ا نام سوستاك و نوع نوع خارجی ب: در ایران وجود دارد نیتروگلیسیرین آهسته رهشدر حال حاضر دو نوع . باشد

ر روي فاکتورهـاي  ب ـهـدف از ایـن مطالعـه، مقایسـۀ آثـار دروکـانتین بـا سوسـتاك         . داخلی با نـام دروکـانتین  

و نیز مقایسۀ عوارض جانبی بالینی و آزمایشگاهی ایـن دو   پرفیوژن میوکارد الکتروکاردیوگرافیک، تست ورزش و

  . دارو بود

 Double-blind Randomized) بالینی تصادفی دو سویه کوراین مطالعه یک کارآزمایی  :روش کار

Clinical Trial) تهران) عج(در کلینیک قلب بیمارستان بقیه االله  1391و  1390بین سال هاي  بود که 

وجود  ،نتایج آزمایشات پاراکلینیکی آنها نظیر تست ورزش بالینی و ۀمعاین ،بیمارانی که شرح حالبر روي 

ابتدا با گرفتن شرح حال از  .انجام شد بودرده ک را تایید ) صدري ۀآنژین پایدار قفس( ایسکمی عروق کرونر

نمونۀ خون گرفته  سپس از بیماران. دشاطلاعات بالینی دموگرافیک آنان در پرسشنامه طرح ثبت  ،بیماران

) MPI(و اسکن پرفیوژن  )بیمارانقابل تحمل  METحداکثر میزان جهت تعیین (، تست ورزش ECGو 

. ماه تجویز شد دو سه بار در روز به مدت mg 4/6به بیماران قرص نیتروکانتین یا سوستاك . انجام شد
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قبل و پس از درمان مقایسه  اسکن و نوار قلبی و تست ورزشمربوط به معیارهاي پس از طی دورة درمان، 

 به وسیلۀ یکنیز  در جریان مصرف و همچنین پس از مصرف دارو هاعوارض جانبی دارو وزبر. شدند

  .و نیز آزمایشات پاراکلینیکی مورد بررسی قرار گرفت  پرسشنامه

بیمار و در  7در گروه تحت درمان با دروکانتین . وارد مطالعه شدند )نفري 70در دو گروه ( بیمار 140 :یافته ها

در مطالعـه  بیمار تا پایان طـرح   110 در نهایت. طالعه خارج شدندبیمار از م 23گروه تحت درمان با سوستاك 

و میانگین طـول مـدت بیمـاري     88/58میانگین سن بیماران  .ه و نتایج حاصل تحت آنالیز قرار گرفتباقی ماند

بیماران دو گـروه از نظـر سـن، جـنس، طـول مـدت بیمـاري و        . بیماران مرد بودند% 3/57. سال بود 87/5آنها 

نتایج حاصل از این مطالعه نشان داد کـه اثـر دو دارو بـر     .هاي همراه تفاوت آماري معنی داري نداشتندبیماري 

هنگـام تسـت    ST depressionحـداکثر میـزان   . تفاوت معنی داري ندارد ،فاکتورهاي قلبی اندازه گیري شده

در دو  ST depression هرچند میـزان کـاهش  . قبل و بعد درمان تفاوت معنا داري نداشتگروه  دو درورزش 

گروه، اختلاف معنی دار بود اما با توجه به اینکه میزان تغییر ایجاد شده توسط هر یک از دو دارو از نظر آمـاري  

حـداکثر  میزان حداکثر ضـربان قلـب بیمـاران و نیـز     . معنی دار نبود، این اختلاف از نظر بالینی چشمگیر نیست

قبل و بعد از درمان در هـیچ یـک از دو    ،که بیماران می توانستند هنگام تست ورزش تحمل کنند METمیزان 

هم چنین در مقایسۀ بـین دو دارو نیـز از ایـن نظـر تفـاوت معنـی داري       . گروه درمانی تغییر محسوسی نداشت

میـزان  ن، در مـورد فاکتورهـاي الکتروکـاردیوگرافی بیمـارا    ). 828/0و  P value=419/0(مشاهده نشد 

invert T  شاخص وMPI میزان تغییرات ایجاد شده . در دو گروه قبل و بعد از درمان تغییر معنی داري نداشت

از نظر عـوارض آزمایشـگاهی،   ). 717/0و  P value=605/0(توسط دو دارو نیز تفاوت آماري معناداري نداشت 

در مـورد عـوارض جـانبی نیـز     . ایجـاد نکردنـد   هیچیک از دو دارو تغییري در پارامترهاي آزمایشگاهی بیمـاران 

در مجمـوع  . عوارضی مانند سر درد، سرگیجه، علایم گوارشی و افت فشار وضعیتی در مورد دو دارو گزارش شـد 

 . هر دو دارو ایمن بوده و از این نظر نیز تفاوت چشمگیري بین آن دو وجود نداشت
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اثر بخشی دو دارو و نیز عوارض جانبی ناشی از آنها مشابه بوده و تفـاوت آمـاري و بـالینی قابـل      :نتیجه گیري

داروي دروکانتین ساخت داخل را می توان جایگزین داروي سوستاك خـارجی کـرده و از   . ملاحظه اي نداشتند

  .خروج ارز از کشور جلوگیري کرد

  .قلبی دروکانتین، سوستاك، بیماري ایسکمسک: لغات کلیدي
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 بیماریهاي ایسکمیک قلبی اپیدمیولوژي - 1- 1

ترین علت مرگ و میر و موربیدیتی در کشورهاي  حال حاضر به عنوان مهم در) CAD( بیماري عروق کرونر

 .می باشد بیماري عروق کرونر و میر ها یک پنجم مرگ حدودطوري که علت  بهتوسعه یافته قلمداد می شود 

ادامه دارد و هزینه هاي  CADناشی از  در کشور هاي در حال توسعه نیز سیر صعودي شیوع و مرگ و میر

در حال حاضر  سندرم هاي کرونري شایع . می گذاردر جاي سنگین اقتصادي و روحی بر خانواده ها و دولت ها ب

 ةشیو و چربی و انرژي، سیگار کشیدن رژیم غنی از .)1( زنان و مردان در آمریکا می باشندترین علت بستري 

در ایالات متحده و اروپاي غربی این بیماري . ظهور بیماري ایسکمیک قلبی همراه بوده است ازندگی ساکن ب

بیشتر در حال افزایش در بین افراد فقیر می باشد تا افراد ثروتمند، زیرا این گروه شیوه هاي زندگی سلامت تري 

یماري را به زمان دیرتري از زندگی را اتخاذ کرده اند و پیشگیري اولیه در تمامی گروه هاي اقتصادي اجتماعی، ب

در حال افزایش می باشند و عوامل خطر مهمی  2چاقی، مقاومت به انسولین و دیابت تیپ . انتقال داده است
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دراین مناطق با شهر نشینی در جهان پیشرفته، شیوع عوامل . براي بیماري ایسکمیک قلبی محسوب می شوند

بیماري ایسکمیک  شیوعافزایش شدید  و عت در حال افزایش استخطر براي بیماران ایسکمیک قلبی به سر

   ).4(قلبی در جهان، قابل پیش بینی است 

% 38علت (بیماري هاي قلبی عروقی شایع ترین علت مرگ و میر در آمریکا به شمار می رود در حال حاضر 

مشکلات عروق کرونر از همه بیشتر باعث  ،بین بیماري هاي قلبی عروقی درو ) 2010در سال مرگ ها 

هاي  جدي ترین بیماري هاي ایسکمیک قلب شایع ترین و بیماري گزارش شده که .)2(مورتالیتی می شود 

میلیون  12که در ایالات متحده هم اکنون بیش از  مزمن تهدید کننده حیات در ایالات متحده هستند به طوري

بیش از و میلیون نفر نیز به آنژین قفسه صدري مبتلا هستند  6بیش از  هاي ایسکمیک قلبی و نفر  به بیماري

  .)1( را دارند انفارکتوس حاد میوکارد نیز سابقۀمیلیون نفر  6

می  تشکیلواسکولار را  بیماري هاي کاردیو موارد نیمی از تمامی تایک سوم  حدود بیماري هاي عروق کرونر

درصد از  49صورت گرفت،  94تا  40داوطلب سالم بین سنین  7733فرامینگهام که بر روي  ۀدر مطالع. دهند

با این  مشابه يآمار. بوده اند  CHDدرصد از زنان در این سن مبتلا به عوارض ناشی از  32مرد و  ۀسال 40افراد 

  .)1( ررسی قرار داده اند، به دست آمده استنفر را مورد ب 250000کوهورت که مجموعا  ۀمطالع 18از  آمار

میلیون مرگ ناشی یک سالیانه حدود ( می باشد CVD علیرغم آنکه علت اصلی مرگ در کشورهاي توسعه یافته

، به میزان پنجاه درصد از )Acute MI( ، مرگ و میر ناشی از انفارکتوس حاد میوکارد )در امریکا CVDاز 

کشورهاي در حال توسعه رشد  در CVDاین در حالیست که شیوع . کاهش یافته است 2000تا  1990

  ).2( چشمگیري داشته است

در کشور ما نیز بیماري هاي قلبی عروقی شایع ترین بیماري عامل مرگ و میر هاي بیمارستانی بوده و حدود 

  ).3(اتفاق می افتد و تعداد آنها نیز در حال افزایش است مرگ و میر ها به دلیل آن % 46

  ي پاتوفیزیولوژ - 2- 1

http://bimari-darman.blogfa.com/cat-12.aspx
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 60بیشترین تاثیر را در جمعیت بالاي بوده و  ترین بیماري ها از شایع) CVD( بیماري هاي کاردیو واسکولار

  :عمده را شامل می شود ۀچهار دست CVDبر اساس معیارهاي تشخیصی، . دنگذار میبر جاي سال 

 ی قلب ایسکمیک بیماري)IHD(قلبی  ۀ، که به صورت سکت(MI)نارسایی قلبی بروز  و ، آنژین صدري

  .می کند

 مغزي  کگذراي ایسکمی ۀمغزي و یا حمل ۀهاي عروق مغزي که به صورت سکت بیماري)TIA ( نمود

  .دنمی یاب

 هاي محیطی که به صورت لنگش متناوب نمود می یابد بیماري شریان.  

 آئورت و یا آنورسیم آئورت توراسیک یا شکمی آترواسکلروز. 

کنترل . بیماري هاي ایسکمیک قلبی در نتیجۀ تنگی شریان هاي مسئول خونرسانی به قلب بروز می یابند

این نیاز به طور قابل توجهی با . طبیعی گردش خون کرونر تحت تاثیر و کنترل نیاز قلب به اکسیژن می باشد

کارد آورده می شود، در حالی که میودر تغییر مقاومت و به دنبال آن جریان خون  برتوانایی بستر عروق کرونر 

به طور طبیعی شریانچه هاي مقاومتی داخل، ظرفیت . میزان بالا و تقریبا ثابتی از اکسیژن را برداشت می کند

عروق کرونر را تحت مثلا در نیاز به اکسیژن در حین ورزش و استرس روانی، مقاومت . زیادي براي اتساع دارند

). تنظیم متابولیک( تاثیر قرار می دهند و به این ترتیب اکسیژن و مواد اولیه را براي میوکارد تامین می کنند

همچنین عروق مقاومت دار کرونر دچار تغییرات فیزیولوژیک در فشار خون می شوند تا بتوانند جریان خون 

  ).خود تنظیمی(  مناسب باشد حفظ کنندکرونر را در سطوحی که براي نیازهاي میوکارد 

بیماري عروق کرونر با تجمع غیر طبیعی چربی در جدار رگ مشخص می شود که باعث تنگی رگ، کاهش 

این تجمع مواد را آتروما یا پلاك و . خونرسانی و انسداد کامل عروق خونرسانی کنندة میوکارد قلب می گردد

ضخیم شدن انتیما و  ،از نظر پاتوژنز اولین فاز آترواسکلروز). 1(می گویند یس آترواسکلروزفرایند حاصل را 

 هتا مهاجرت کردیصاف نها ۀهاي عضل این سلول. صاف و ماتریکس خارج سلولی است ۀهاي عضل افزایش سلول

از جمله مهم ترین اعمالی که اندوتلیوم عروق انجام می دهند کنترل موضعی  .می شوندتکثیر ندوتلیوم و در ا
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تون عروق، فراهم آوردن سطحی که فعالیت ضد ترومبوزي دارد و ممانعت از اتصال و دیاپدز سلول ها می باشد 

 fatty(چربی  ۀهاي چربی باعث تشکیل رگ تجمع رسوب ).1(که در نتیجۀ این فرایندها مختل می شوند 

streak (شریان،  ةماکروفاژها در دیوار. می شودLDL هاي کفی  اکسید شده را در خود تجمع داده و سلول

)foamy cell (خود میانجی هاي پیش التهابی را آزاد می سازند ۀها به نوب این سلول. دهند را تشکیل می. 

مواد ماتریکس خارج سلولی مانند کلاژن، الاستین و پروتئوگلیکان ها را تولید  ،صاف در انتیما ۀهاي عضل سلول

چنانچه این بافت فیبروزه پاره بشود، پلاکت ها به . را فیبروزه و مستعد پاره شدن می کنند ندوتلیوماکرده و 

می  هیاانی ممحل پارگی متصل شده و زمینه براي تشکیل ترومبوز شریانی و به دنبال آن انسداد کامل شری

  ).2( گردد

مثلا در ورزش یا ( آترو اسکلروز با کاهش قطر درونی شریانهاي کرونر، در هنگام تشدید نیاز به جریان خون

وقتی کاهش قطر دورنی رگ شدید باشد، . ، موجب محدودیت در افزایش در خونرسانی می شود)هیجان

خون کرونر همچنین توسط اسپاسم، ایجاد لخته در خونرسانی میوکارد در وضعیت پایه کاهش می یابد و جریان 

اختلالات مادرزادي مثل منشا کرونر اصلی چپ از شریان ریوي، . شودمی آمبولی به کرونر محدود  و شریان

ممکن است منجر به ایسکمی و انفارکتوس میوکارد در شیرخوارگی شود ولی این حالت در بالغین بسیار نادر 

تواند زمانی روي دهد که نیاز به اکسیژن بشدت افزایش یافته و جریان  میوکارد میهمچنین ایسکمی . است

). مثل حالتی که در هیپرتروفی شدید بطن چپ در اثر تنگی آئورت دیده میشود( خون کرونر محدود شده است 

کاهش . راق استاین حالت ممکن است منجر به آنژین شود که از علل مربوط به آترو اسکلروز کرونر غیر قابل افت

به ندرت به خودي خود ) مثلا در آنمی شدید یا وجود کربوکسی هموگلوبین( در ظرفیت حمل اکسیژن خون 

ایسکمی را در بیمارانی که انسداد متوسط کرونر  ۀکارد می شود، ولی این حالت آستانمنجر به ایسکمی میو

مثلا افزایش نیاز به علت : ان وجود دارندگاه دو یا چند علت ایسکمی به طور همزم. دارند، کاهش می دهد

   ).4( هایپرتروفی بطن چپ، ثانویه به هیپرتانسیون و کاهش در خونرسانی ثانویه به آترواسکلروز و آنمی
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یا در بعضی موارد نیز آن را برگشت  آترواسکلروز بیماري پیشرونده اي است که می توان پیشرفت آن را متوقف

ین ذرات چربی عامل آترواسکلروز باشند اما از دوران بچگی در دیوارة سرخرگی وجود اگرچه تصور می شود ا. داد

) رگه ها(به طور کلی علت پیشروي این ذرات  .داشته و تمام این ذرات تبدیل به ضایعات پیشرفته نمی گردند

ایش آن موثرند در دیوارة رگ نامعلوم است اما این توافق وجود دارد که هر دو عامل ژنتیک و محیطی در پید

)4.( 

  آترو اسکلروز کرونر - 3- 1

عوامل خطر عمده اي براي بیماري . شریان هاي کرونر از محل هاي شایع و اصلی آترواسکلروزیس هستند

پایین، سیگار   HDLبالا،  LDL شامل عوامل خطر عمده براي آترو اسکلروز. شناخته شده اندآترواسکلروتیک 

این . ، براي عملکرد طبیعی اندوتلیوم عروقی مزاحمت ایجاد می کنندشیرینشیدن، هیپرتانسیون و دیابت ک

کنترل تون موضعی عروقی، بر قراري سطحی که داراي خاصیت ضد انعقادي باشد و دفاع علیه : اعمال عبارتند از

گ و عدم وجود این دفاعها منجر به منجر به انقباض نامتناسب، ایجاد لخته در مجراي ر. سلولهاي التهابی

هاي  مورد اخیر منجر به تجمع چربی، سلول. واکنش غیر طبیعی به مونوسیتها و پلاکتهاي خون می شود

ه ب )اسکلروتیکپلاکهاي آترو(ها و ماتریکس بین سلولی در زیر انتیما می شود  عضلانی صاف، فیبروبلاست

کرونر اپیکاردي ایجاد می هاي متفاوتی از شاخه هاي  ها با سرعت غیرطبیعی در قسمت طوریکه این پلاك

وقتی تنگی، سطح . هاي مختلف می شوند شوند و نهایتا منجر به کاهش سطح مقطع این عروق در قسمت

درصد کاهش دهد، افزایش کامل جریان خون جهت تامین نیاز افزایش یافته میوکارد  75مقطع رگ را در حدود 

درصد کاهش یابد، ممکن است جریان خون  80درون مجراي رگ بیش از  ۀوقتی ناحی. پذیر نیست امکان

ه استراحت کاهش یابد و کاهش مختصر در مجراي تنگ شده در این حالت می تواند جریان خون کرونر را ب

  .شدت کاهش دهد و منجر به ایسکمی میوکارد شود

 ض شکافاین پلاك در معر. رونر اپیکارد، ایجاد پلاك استترین علت تنگ شدن قطعه اي شریانهاي ک شایع

هر یک از حوادث مذکور می تواند به طور موقت باعث تشدید انسداد . برداشتن، خونریزي و ترومبوز قرار دارد
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که بعدا توضیح (شوند و جریان خون کرونر را کاهش دهند و سبب بروز تظاهرات بالینی ایسکمی میوکارد گردد 

ایسکمی می باشد تاثیر دارد و شدت علایم بالینی محل انسداد بر مقدار میوکاردي که در معرض ). داده می شود

به این ترتیب انسداد بحرانی در عروقی مثل شریان کرونر اصلی چپ یا قسمت پروگزیمال . را تعیین می کند

تنگی شدید کرونر و ایسکمی میوکارد اغلب با . خطرناك می باشند )LAD(شریان کرونر قدامی نزولی چپ 

این عروق وقتی که به . ایجاد عروق جانبی همراه است، به خصوص هنگامی که این تنگی به تدریج ایجاد شود

طور مناسب تکامل یابند، قادر به تامین جریان خون براي حفظ حیات میوکارد در حال استراحت می باشند، 

  .رایط افزایش نیاز قادر به این امر نیستندش ولی در

درصد کاهش دهد، عروق  70هنگامی که تنگی یک شریان اپیکارد پروگزیمال، سطح مقطع رگ را بیش از 

متسع می شوند تا مقاومت عروقی را کاهش ) در صورتی که عملکرد طبیعی داشته باشند(مقاومت دار دیستال 

در دو سوي تنگی پروگزیمال اختلاف فشار ایجاد می شود و فشار پس . ددهند و جریان خون کرونر را حفظ کنن

هنگامی که عروق مقاومتی کاملا گشاد می شوند، جریان خون میوکارد به فشار خون . از تنگی کاهش می یابد

 در شرایط ایسکمی، از نظر بالینی به صورت آنژین بروز می. شریان کرونر در قسمت بعد از انسداد بستگی دارد

ایجاد می شود و می تواند با افزایش نیاز میوکارد به اکسیژن که به  STکند یا در الکتروکاردیوگرافی افت قطعه 

تغییر در قطر شریان کرونر . علت فعالیت فیزیکی، استرس روانی و یا تاکی کاردي روي می دهد، تسهیل شود

آنژین (لیال، اسپاسم پاتولوژیک تنگ شده توسط تحریک فیزیولوژیک، فقدان کنترل گشاد شدن اندوت

در  توانند تعادل بحرانی عرضه و تقاضاي اکسیژن را بر هم بزند و یا توده هاي کوچک پلاکتی نیز می) پرینزمتال

   )4( .نتیجه سبب ایسکمی میوکارد شوند

الم به عنوان ها در افراد س این رگاما  هاي بزرگ اپیکارد، قادر به انقباض و شل شدن می باشند اگر چه شریان

که شریانچه هاي داخل میوکارد  یمجراي عبوري عمل می کنند و عروق هدایت کننده نامیده می شوند، در حال

انقباض غیر . بطور طبیعی تغییراتی در تونیسیته نشان می دهند و بنابراین عروق مقاومت دار نام می گیرند

انقباض غیر عادي یا . نجر به ایسکمی شدید شودعادي عروق هدایت کننده می تواند در آنژین پرینزمتال م
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در صورتی که این وضعیت منجر . ناتوانی در گشاد شدن عروق مقاومت دار نیز می توانند منجر به ایسکمی شود

  .گویندمی به آنژین شود، به آن آنژین میکرو واسکولر 

 تظاهرات بالینی - 4- 1

، جریان خون نمی تواند به حدي افزایش یابد تا فتکاهش یا% 50حدود  تاهنگامی که سطح مقطع شریان 

وقتی سطح مقطع . به طور کامل بر آورده کند) به عنوان مثال در ورزش (نیازهاي افزایش یافته میوکارد را 

  .)4(و یا بیشتر کاهش یابد جریان خون عروق کرونر در استراحت نیز کاهش پیدا می کند % 80شریان کرونر 

موجود در کاهش جریان خون پیشرونده است و ارسال خون ناکافی، سلول هاي میوکارد را از دریافت ترکیبات 

کاهش شدید یا . وضعیت موجود را ایسکمی می نامند. خون که براي ادامه حیات ضروري است محروم می کند

د که آن را انفارکتوس هاي میوکارد می گرد طولانی مدت جریان خون یا هر دو موجب صدمه و مرگ سلول

  .)5(میوکارد می نامند 

 وو بافت جوشگاه جایگزین آن می گردد  همیوکارد دچار دژنرسانس شد ،غیر قابل برگشت ۀصدم در نتیحۀ

باعث کاهش برونده قلبی  مشخص میوکارد ۀصدم. موجب محدودیت فعالیت میوکارد به درجات مختلف می شود

کاهش  .)6(تواند برونده کافی براي تامین نیازمندي هاي بدن ایجاد کند  می گردد و به عبارت دیگر قلب نمی

جریان خون ناشی از بیماري سرخرگ کرونر ممکن است حتی باعث ایست ناگهانی قلب گردد که آن را مرگ 

به طور کلی شدت و مدت عدم تعادل بین اکسیژن رسانی و نیاز میوکارد به اکسیژن، . ناگهانی قلب می نامند

  .)4(شت پذیر بودن یا عدم برگشت پذیر بودن آسیب وارده را تعیین می کند برگ

انسداد کامل بیش از و  آسیب برگشت پذیردقیقه  20طی حداکثر انسداد کامل بدون وجود جریان خون جانبی 

  .)7(ند کمی  ایجادبرگشت ناپذیر یا همان نکروز میوکارد آسیب  ،بیست دقیقه بدون وجود جریان جانبی خون

  ریسک فاکتور ها - 5- 1
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با توجه به مطالعات اپیدمیولوژیک و مشاهدات تجربی چنین به نظر می رسد که عوامل خطر آفرینی براي 

این عوامل می توانند قابل . آترواسکلروز وجود دارند که شخص را مستعد ابتلا به بیماري عروق کرونر می کنند

یا  ی است که فرد با تغییر سبک زندگیخطرآفرین قابل تعدیل عاملعامل  .)5( تعدیل و یا غیر قابل تعدیل باشند

عامل خطر آفرین غیر قابل تعدیل ناشی از ژنتیک وارث بوده و . عادات شخصی می تواند آن را کنترل کند

  .)4(شخص کنترلی بر روي آن ندارد 

د احتمال بروز بیماري هاي در فرد زیاد باش) قابل تعدیل و غیر قابل تعدیل(هر چقدر که عوامل خطر آفرین 

از . اکثر بیماران عروق کرونري داراي یک یا چند ریسک فاکتور می باشند. سرخرگ کرونر بیشتر خواهد بود 

 .)4(عوامل خطر آفرین غیر قابل تعدیل می توان به سن و جنس و نیز سابقه فامیلی و وراثت اشاره کرد 

سن، پلاك آتروم در سرتاسر عروق ظاهر می شود، به عبارتی پلاك اسکلروز به تدریج با افزایش وررجهت ایجاد آت

سوم زندگی خصوصا در آقایان  ۀاین فرایند در ده. آتروم به درون رگ نفوذ یافته ایجاد تصلب شرائین می کند

مردان بیشتر از زنان در سن باروري مستعد آترواسکلروز هستند ولی بعد از سن یائسگی نسبت . پدید می آید

  ).8(اسکلروز در مرد و زن یکسان است  به آتروابتلا

در صورتی که بیماري عروق کرونر در . ترین فاکتور ایجاد آترواسکلروز می باشد فامیلی نیز یکی از مهم ۀسابق

در فرد  سال رخ دهد احتمال ابتلا به بیماري عروق کرونر 45سال و مرد قبل از  55یک زن قبل از  ۀفامیل درج

 .)4،8( دافزایش می یاب

این استعداد  ةالبته عوامل اجتماعی از قبیل وضع تغذیه، اقتصاد و سایر فاکتورهاي اکتسابی نقش تشدید کنند

  CADچاقی نیز باعث افزایش احتمال  .تري را ایفا میکند فامیلی را دارند اما به نظر می رسد ارث نقش مهم

ز دیگر یعنی فشار خون، دیس لیپدمی و دیابت ملیتوس میشود و از طرفی اکثر اوقات همراه با سه عامل خطر سا

  )9. (باشد می

دقیقه در روز به  30رژیم غذایی روزانه و فعالیت هاي بدنی و ورزشی متعادل به مقدار حداقل : سبک زندگی

  )8. (منظور داشتن وزن متعادل در کاهش ریسک ایجاد بیماري هاي عروق کرونري موثر می باشند
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دود سیگار و نیکوتین معلق . شمار می روده ترین عوامل خطر آترواسکلروز ب نیز  یکی از مهم استعمال دخانیات

 جدار تواند آثار مخربی بر سیگار می) 9( .در فضاي اتاق براي افراد غیر سیگاري نیز مضر و خطرناك می باشد

در نتیجۀ . کند و باعث بروز اسپاسم عروق کرونر شود آندوتلیوم عروق بگذارد، جریان خون کرونر را مختل

علاوه بر این با افزایش سطح فیبرینوژن و افزایش تجمع . رود بالا می LDL پایین می آید و HDL سطحدخانیات 

  )10( .رود و بروز رویدادهاي قلبی در حد قابل ملاحظه اي بالا می پلاکت ها، احتمال ایجاد لخته

فشار خون  ةو یا تحت درمان داروهاي کاهند mmHg 90/140 شار فرد بیشتر یا مساويیعنی ف بالا فشار خون

اخیرا مشخص . باشد هاي عروق کرونر می نیز از عوامل مهم بالا برنده ریسک ایجاد بیماريفشار خون بالا  .باشد

و بیماري عروق تواند در کاهش ریسک ایجاد سکته و نارسایی قلبی  شده است که درمان دارویی فشار خون می

  )9. (کرونر مفید باشد

بیماران دیابتی در سنین . بین هایپرگلایسمی و بیماري سرخرگ کرونر اثبات شده است رابطۀ: هایپرگلایسمی

بیشتر بیماران دیابتی از بیماري هاي عروق    .یابتیک دچار آترواسکلروز می شوندپایین تر نسبت به افراد غیر د

اسکلروز عروق کرونر و محیطی را تسریع ودیابت ملیتوس آتر. وجود آمده از آن می میرندقلبی و یا عوارض به 

ین، آنفارکتوس میوکارد و مرگ ناگهانی را افزایش می دیس لیپیدمی همراه است و خطر آنژمی کند و اغلب با 

  ) 4. (دهد

پروفایل . ضروري است  CAD در بیماران دیابتی کنترل دیس لیپیدمی و فشار خون به جهت جلوگیري از ایجاد

لیپیدمی دیابتی نامگذاري شده ین ناشی از مقاومت به انسولین که تحت عنوان دیس ئهاي غیر نرمال لیپوپروت

  )4(. در بیماران دیابتی نوع دو شناخته می شود CAD، به عنوان یکی از علل افزاینده ریسک ایجاد است

میایی هستند که در داخل بدن ساخته یا از متابولیسم مواد مواد بیوشی) چربی ها(لیپیدها : دیس لیپیدمی

لیپیدهاي آندوژن، لیپیدهایی هستند که توسط اعمال متابولیک طبیعی بدن . خورده شده استخراج می گردند

 .استخراج می شوند) مثل تخم مرغ(تولید می شوند نظیر استرول و لیپیدهاي اگزوژن از منابع خارج بدن 

هاي محلول در آب انتقال می یابند که لیپوپروتئین نامیده  صورت گروهی از ملکول خون به لیپیدها در داخل
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اي هستند که در مراکز آنها استرهاي کلسترول و تري گلیسیرید  هاي پیچیده لیپوپروتئین ها ملکول. می شوند

  )11. (و در سطح آنها لایه اي از فسفو لیپید ها، کلسترول آزاد و پروتئین ها وجود دارند

از این . شوندمی تقسیم    chylomicronو   VLDL ، LDL  ،DL:فسفو پروتئین ها بر اساس وزن خود به 

 هاي اندوتلیال عروق و کلسترول خون را به همراه دارد پس از اکسید شدن توسط سلول% 70که   LDL،میان

با انتقال معکوس کلسترول از  HDLاز طرفی . کنند اسکلروز ایفا میوترین نقش را در ایجاد آتر مهم ،ماکروفاژها

نقش محافظتی مهمی را در برابر  ،جدار عروق و نقاط مختلف بدن به کبد می تواند به عنوان یک عامل محافظ

  )12( .اسکلروز ایفا کندروآت

شده ترین  نسبت و ترکیب لیپوپروتئین هاي پلاسما و اختلال در متابولیسم آنها  به عنوان ثابت تغییر در  

شود به طوري که به جهت  شناخته می آترواسکلروزیسریسک فاکتور دخیل در ایجاد بیماري عروق کرونر و 

توصیه به چک پروفایل هاي  ATPغربالگري به موقع و پیشگیري بیماري هاي عروق قلبی گایدلاین هاي اخیر  

باید شامل پروفایل هاي ناشتاي چربی  غربالگري ،طبق این گایدلاین. چربی بعد از بیست سالگی کرده است

)total cholesterol, triglycerides, LDL, cholesterol, and HDL cholesterol ( سال  5هر

  )   13. (باشد

HDL   کوچکترین و متراکم ترین نوع لیپوپروتئین است در حالی که شیلومیکرون ها وVLDL   کمترین تراکم را

و   VLDLگلیسیرید ها به صورت شیلومیکرون و  بیشتر تري .پروتئین ها هستند دارند و بزرگتر از سایر لیپو

  )14. (شوند منتقل می  HDLو   LDLبیشتر کلسترول ها به صورت 

انجام  با توجه به تحقیقاتی که تا به حال جهت یافتن ریسک فاکتورهاي مرتبط با بیماري هاي عروق کرونر 

 سري از فاکتورهاي مرتبط نیز وجود دارد که هنوز که علاوه بر موارد ذکر شده در بالا یک همشخص شد ،گرفته

سطح : این فاکتور ها ۀاز جمل .است آنها پیدا نشده  CADدلایل محکمی به منظور اثبات ارتباط قطعی آنها با 

  )4. (و یا حتی عفونت ها را می توان نام برد  A، لیپو پروتئین هموسیستئین
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موثر بوده اند که   MIموارددرصد  90عامل اصلی در  9کشور دنیا،  52 در INTERHERATگسترده  ۀطالعدر م

میوه و  ۀمصرف سیگار، پر فشاري خون، دیابت، چاقی شکمی، علل روانشناختی، عدم مصرف روزان شامل

  ).3(بوده است  عدم فعالیت ورزشی منظم و الکل ۀسبزیجات، مصرف روزان

  ایسکمی - 6- 1

می به معنی محرومیت از اکسیژن به علت ناکافی بودن خونرسانی به میوکارد است که منجر به عدم تعادل کایس

  :علل ایسکمی میوکارد شامل. شود بین عرضه و تقاضاي اکسیژن می

  :کاهش ظرفیت حمل اکسیژن خونی .1

a. آترواسکلروز 

b. آنمی 

c. COPD  

  :افزایش بیش از حد نیاز به اکسیژن .2

a.  هیپرتروفی 

b.  تاکیکاردي 

c.   استرس 

 .است حات بالا دو هراي از مجموعه .3

ترواسکلروز عروق کرونر آ ،انسداد عروق کرونر ترین علت ترین علت ایسکمی، انسداد عروق کرونر و شایع شایع

مثلا در (کاهش یابد با افزایش نیاز به اکسیژن  درصد 75در صورتی که سطح مقطع عروق کرونر اپیکارد  .است

  )4(.دهدایسکمی رخ می) فعالیت یا استرس و غیرهاثر 
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  آثار ایسکمی -1- 6- 1

در طی حملات خونرسانی ناکافی که توسط آترواسکلروز کرونر ایجاد می شود، فشار اکسیژن بافت میوکارد افت 

بروز . می کند و ممکن است منجر به اختلالات گذرا در عملکرد مکانیکی، بیوشیمیایی و الکتریکی میوکارد شود

حظه اي در انقباض روي می دهد، با نارسایی لانسداد کامل یا ناکامل کرونر در نتیجۀ ناگهانی ایسکمی شدید که 

خونرسانی نسبتا بد ناحیه زیر اندوکارد منجر به ایسکمی شدیدتر در . طبیعی مرتبط می باشدۀ یا شل شدن عضل

هاي قابل توجهی از بطن، منجر به نارسایی موقت قلبی می  ایسکمی در قسمت. این قسمت از دیواره  می شود

وقتی ایسکمی گذرا . ت پاپیلري درگیر شوند، ممکن است نارسایی میترال ایجاد شودشود و در صورتی که عضلا

وقتی ایسکمی طولانی باشد ممکن است منجر به نکروز میوکارد و . باشد، می تواند همراه با آنژین صدري باشد

یند کانونی است که آترواسکلروز کرونر یک فرآ. ایجاد اسکار با یا بدون تابلوي بالینی انفارکتوس میوکارد شود

اختلالات ناحیه اي که در قدرت انقباض بطن روي می دهد، . اغلب موجب ایسکمی غیر یکنواخت می شود

بطنی می شود که این موضوع، می ) دیس کینزي(منجر به آکینزي سگمنتال و یا در موارد شدید بر آمده شدن 

  . تواند عملکرد پمپ میوکارد را به مقدار زیادي کاهش دهد

در زمان ایسکمی، طیف وسیعی از اختلالات متابولیسم، عملکرد و ساختمان سلولی زمینه ساز اختلالات 

با . میوکارد طبیعی، اسیدهاي چرب و گلوکز را به دي اکسید کربن و آب متابولیزه می کند. مکانیکی می باشند

داخل سلولی  PH. تات می شکند، اسیدهاي چرب اکسیده نمی شوند و گلوکز به لاکشدید محرومیت از اکسیژن

اختلال . در میوکارد کاهش می یابندو کراتین فسفات  ATP ،هاي پرانرژي کاهش می یابد و ذخایر فسفات

شدت و طول مدت . عملکرد غشاي سلولی منجر به نشت پتاسیم و برداشت سدیم توسط میوسیت ها می شود

آن است که آیا آسیب برگشت پذیر است  ةتعیین کنندعدم تعادل ایجاد شده بین عرضه و تقاضاي اکسیژن، 

یا آنکه دائمی و همراه با نکروز میوکارد می باشد ) لترالوغیاب عروق ک دقیقه انسداد کامل در 20کمتر از (

  ). دقیقه 20بیش از (
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بعضی از این تغییرات . می شود) ECG(همچنین ایسکمی منجر به تغییرات مشخص در الکتروکاردیوگرام 

. مشخص می شوند STدر موارد شدیدتر جابجایی قطعه  معکوس و Tاختلالات رپولاریزاسیون که با : ارتند ازعب

مهم دیگر ایسکمی  ۀیک نتیج. ي شدیدتري ایجاد می شودتوسط ایسکمی گذرا STپایین افتادن موقت قطعه 

علت . فیبریلاسیون بطنی شود میوکارد، ناپایداري الکتریکی است که ممکن است منجر به تاکی کاردي بطنی یا

مرگ بیشتر بیمارانی که به سرعت، به علت بیماري ایسکمی قلبی می میرند، تاکی آریتمی هاي بطنی ناشی از 

   )4( .ایسکمی می باشد

  مقایسه بیماري ایسکمیک قلب علامت دار وبدون علامت -2- 6- 1

 شدگان جنگی در کشور هاي غربی موید آناز مرگ بر روي قربانیان حوادث رانندگی و کشته  مطالعات بعد

ست که آترو اسکلروز کرونر اغلب قبل از سن بیست سالگی آغاز می گردد و در بین افرادي که در  طول  حیات ا

تست ورزش در افراد بدون علامت ممکن است شواهدي از . شایع است نیز خود علامتی را بروز نمی دهند

مطالعات ). که با آنژین همراه نیستند ECG تغییرات مثلا( دهدایسکمی خاموش میوکارد را نشان می 

پس از مرگ در  ۀمعاین. آنژیوگرافیک کرونر در چنین بیمارانی ممکن است دال بر گرفتگی شریان کرونري باشند

تظاهرات ایسکمی میوکارد اغلب اسکارهاي ماکروسکوپی ثانوي  ۀبیماران مبتلا به گرفتگی کرونري و بدون سابق

تغذیه با یا بدون گردش خون جانبی شرایین کرونر بیمار  ۀارکتوس را در مناطقی نشان می دهد که به وسیلانف

درصد از بیمارانی که پس از انفارکتوس حاد میوکارد زنده % 25با توجه به مطالعات جمعیتی، تقریبا . دنمی شو

پیش آگهی بد آنها مشابه افرادي است که سندرم بالینی کلاسیک  می مانند، به پزشک مراجعه نمی کنند و

  . است IHDمرگ ناگهانی ممکن است بدون هشدار قبلی ایجاد شود و تظاهر شایع . هستند

همچنین ممکن است با کاردیومگالی و نارسایی قلبی ثانویه به تخریب ایسکمیک  IHDبیماران مبتلا به 

بدون  ۀخلاف مرحلر ب. یوپاتی ایسمکیک اطلاق می گرددمیوکارد بطن چپ مراجعه کنند به این حالت کاردیوم

توس حاد درد قفسه سینه ناشی از آنژین صدري یا انفارکبا علامت دار  ۀبیماري ایسکمیک قلب در مرحل ،علامت
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علامت دار وارد گردد ممکن است یک سیر پایدار یا  ۀبه مرحل چنان چه بیمار. میوکارد جلوه گر می شود

   )4( .ناگهانی فوت نمایدحتی یا و بدون علامت بازگردد  ۀپیشرونده را طی کند، به مرحل

  آنژین صدري پایدار - 7- 1

بیمارانی را که دچار % 70آقایان حدود . ایجاد می شوداین سندرم بالینی به دلیلی ایسکمی گذراي میوکارد 

  . سال بیشتر است 50تشکیل می دهند و این نسبت در سنین زیر  را آنژین صدري پایدار هستند

  شرح حال  -1- 7- 1

سال است که از ناراحتی قفسه سینه  60سال یا یک زن بالاي  50بیمار تیپیک مبتلا به آنژین یک مرد بالاي 

بیمار معمولا درد را به صورت سنگینی، فشار، یا حالت خفقان و به ندرت به صورت درد آشکار . ندشکایت می ک

درد و ناراحتی را نشان دهد، معمولا به جناغ خود فشار  ۀبیمار خواسته می شود ناحی وقتی که از. بیان می کند

بیان را ارنده و مرکزي زیر استرنوم این کار با مشت بسته صورت می گیرد و به این وسیله ناراحتی فش .وردآمی 

دقیقه طول می  5-2کاهنده دارد و به طور تیپیک -آنژین معمولا ماهیت فزاینده). Levine sign(می کند 

همچنین درد . اولنار ساعد و دست انتشار یابدسمت هر دو بازو و به خصوص  ،چپ ۀکشد و می تواند به شان

گاستر منشا بگیرد و یا به آنها  و اپی ها گردن، فک تحتانی، دندان ۀبین دو کتف، ریش ۀممکن است از پشت ناح

مفید در بررسی بیماري که  ۀیک یافت. آنژین به ندرت در زیر ناف یا بالاي فک پایین حس می شود. انتشار یابد

شی از ایسکمی از احساس ناراحتی در قفسه سینه شکایت می کند این حقیقت است که احساس ناراحتی نا

  . میوکارد به تراپزیوس انتشار نمی یابد و انتشار ناراحتی به این عضلات بیشتر به نفع پریکاردیت می باشد

 هیجان، ترس، خشم( یا احساسات  و فعالیت جنسی ،اگر چه حملات درد معمولا بر اثر ورزش، فعالیت عجولانه

ما ممکن است به هنگام استراحت و وقتی که بیمار در د انمی یابتسکین د و با استراحت نروي می ده) یاس و

بیمار ممکن است به دلیل ناراحتی قفسه سینه یا تنگی . نیز اتفاق افتد) angina decubitus(خواب است 
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ناسیون خون در کاهش اکسیژ ،آنژین شبانه ممکن است ناشی از تاکی کاردي حمله اي. نفس از خواب بر خیزد

 ةه در حالت دراز کش باشد که اندازسین ۀیا افزایش حجم خون قفسو تغییرات الگوي تنفس حین خواب،  ۀنتیج

 به بطن و نیاز اکسیژن میوکارد را افزایش می دهد و نهایتا ة، کشش بر جدار)حجم پایان دیاستولی( قلب

شخص دیگر متفاوت بوده و ایجاد آنژین از شخصی به  ۀآستان. ی گذراي بطن چپ می انجامدایسکمی و نارسای

ثابتی را براي  ۀبسیاري از بیماران، آستان .کند تفاوت ممکن است بسته به ساعت روز و یا وضعیت هیجانی فرد

اکسیژن ثابت است و  ۀدر چنین بیمارانی، عرض. درد بیان می کنند که به وسیله فعالیت معینی ایجاد می گردد

. به این حالت، آنژین پایدار فعالیتی می گویند. شود اکسیژن ایجاد می ایسکمی به علت افزایش نیاز میوکارد به

در چنین بیمارانی، . درد ممکن است در روز خاصی و از روزي به روز دیگر متفاوت باشد ۀدر سایر بیماران، آستان

آنژین  اکسیژن به علت تغییر در تون عروقی کرونر ممکن است نقش مهمی را در تعیین الگوي درد ۀتنوع عرض

علایم بروز ) مثل قدم زدن یا اصلاح کردن(در یک بیمار ممکن است با فعالیت کمی در صبح . قلبی ایفا نماید

گاهی عامل ظهور  .نماید، حال آنکه در میان روز قادر به انجام بیشتري است بدون آنکه علامتی ایجاد گردد

  . ي سرد استتماس با هوا آنژین، اعمال نامتعارف، مصرف غذاهاي سنگین و

دقیقه استراحت برطرف می گردد و با استراحت و نیترو گلیسیرین  5-1آنژین فعالیتی به طور تیپیک پس از 

در حقیقت، چنانچه آنژین به ترکیب این دو اقدام پاسخ ندهد، باید به . زیر زبانی حتی سریعتر رفع می شود

. بندي عملکردي انجمن قلب کانادا تقسیم نمودتوان بر اساس تقسیم  شدت آنژین را می. تشخیص شک کرد

ین قلبی بر ظرفیت عملکردي بیمار را می توان براساس طبقه بندي عملکردي انجمن قلب نیویورك ژتاثیر آن

 . توصیف نمود

سینه تیز و رعدآسا یا دردهاي مبهم طولانی که به ناحیه زیر پستانی چپ محدود باشند، به ندرت  ۀدرد قفس 

با این حال به ویژه در زنان و افراد دیابتی، این امکان وجود دارد که محل درد . سکمی میوکارد هستندناشی از ای

علاوه بر آن، این علامت ممکن است در طول چند روز، . با عوامل ایجاد کننده غیر مرتبط باشد غیر عادي بوده و

معتدله در فصل زمستان بیشتر روي در مناطق (وقوع آن ممکن است فصلی باشد . ته یا ماه تشدید گرددفه
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علایمی از ایسکمی میوکارد، به جز آنژین هستند که عبارتند از تنگی نفس،  "هاي آنژین معادل"). دهد

  . دندر سالمندان و بیماران دیابتی شایعتر می باش حالات این. خستگی، و غش

جهت آشکار کردن خصوصیات یک سندرم ناپایدار  IHDپرسش هاي سیستماتیک از بیماران مشکوك به 

از . اهمیت دارند زیرا با خطر زیادي همراه می باشند) مانند آنژین هنگام استراحت یا بیدار شدن به علت درد(

آنجا که آترواسکلروز کرونري اغلب با بیماري مشابه در سایر شریانها همراه است، بیمار مبتلا به آنژین باید از نظر 

مغزي یا حملات ایسکمیک گذرا مورد سوال و معاینه قرار  ۀ، سکت)لنگش متناوب(ي شرایین محیطی بیمار

سال  55اول و زیر  ۀسال در منسوبین مذکر درج 45زیر (فامیلی زودرس  ۀآشکار کردن سابق نهمچنی. گیرد

گار و سایر عوامل و وجود دیابت قندي، هیپرلپیدمی، هیپرتانسیون، مصرف سی) در منسوبین مونث درجه اول

را تایید می کند، مگر اینکه   IHDآنژین صدري تیپیک، تشخیص ۀسابق. خطر آترواسکلروز کرونر اهمیت دارد

در بیماران مبتلا به آنژین آتیپیک، همراهی عواملی نظیر سن بالا، جنس مذکر، یائسگی و . خلاف آن ثابت شود

   )4( .کرونر مهم را افزایش می دهدسایر عوامل خطرساز آترواسکلروز، احتمال بیماري 

  فیزیکی ۀمعاین -2- 7- 1

 آنتریور باشد MIیابد اگر کاهش می mmHg 10-15 سیستولی BPدر بدو مراجعه اغلب معاینه نرمال است، 

اگر . تاکی کاردي و بالا رفتن مختصر فشار خون دارند ،به علت تحریک سیستم سمپاتیک بیماران یک چهارم

MI  دهدهیپوتانسیون رخ می و برادي کاردي و در نتیجه واگ تحریک موارد% 50تحتانی باشد در. 

با انسداد  .اند right dominant افراد% 85. شودتامین می Dominantتوسط شریان  AV Nodeخون 

RCA ،AVN شود احتمال شود و باعث مینیز درگیر میblock باشد، برادیکاردي و افت فشار خون بیشتر.  

موقتی است و خوش خیم  S4بدخیم است و صداي  S3سمع شود که  S4و  S3ممکن است : در سمع قلب

  .است و علت آن عدم گشاد شدن بطن به علت ایسکمی است
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گردد سمع می Paradoxical S2 Splittingداریم پروگنوز بدتر است و در این حالات  LBBBمواردي که 

  .که بدترین پیش آگهی را دارد

  :پس به ترتیب با شنیدن

1-    Friction Rub   

2-    S4  

3-    S3  

4-    Paradoxical S2 Splitting شودپیش آگهی بدتر می.  

  : MIعلائم سمعی دیگر در 

 MR  حاد ممکن است درMI  ایجاد شود وEarly Systolic Murmur دهد و اگر می

MVP  منجر بهMR  شده باشدLate Systolic Murmur دهدمی.  

 RBBB  درMI یابدشایع است و بهبود می.  

 RV MI : اگرJVP  طبیعی در سمع داشتیم  ۀهمراه ریبه برجستهInferior Posterior MI 

  .شوددر این عارضه دادن نیترات باعث بدتر شدن بیماري می. شودمطرح می

 Friction rub  درMI شودشنیده می.  

  الکتروکاردیوگرام -3- 7- 1

ه ممکن تالب .اشتقاقی در حدود نیمی از بیماران مبتلا به آنژین قلبی در حال استراحت، طبیعی است لید 12

و   Tتغییرات موج(اگر چه ناهنجاري هاي رپولاریزاسیون . است نشانه هاي انفارکتوس قدیمی موجود باشد

، اما این نشانه ها غیر دنرا مطرح می ساز  IHD)و اختلالات هدایتی داخل بطنی به هنگام استراحت  STۀقطع
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اختصاصی هستند زیرا ممکن است در جریان بیماري پریکاردي، میوکاردي یا دریچه اي و همچنین به هنگام 

به هنگام   STتغییرات مشخص موج . نگرانی، تغییرات وضعیتی، داروها یا بیماري هاي مري نیز به وقوع پیوندد

  . اختصاصی بیشتري دارند ۀدرد، جنبقطع آن پس از مرتفع شدن درد قلبی و  ۀحمل

  : دهددر زمان ایسکمی حالات زیر رخ می

Zone I :Infarction  سبب بروز تغییراتECG  به صورت موجQ شودمی.  

Zone II :Injury  سبب بروز تغییراتECG  به صورتST Elevation شودمی  

Zone III :Ischemia  سبب بروز تغییراتECG  به صورتT Inversion شودمی.  

تبدیل  Q به STEجلوگیري کنیم و  Infarctبه سمت  Injuryاین است که از پیشرفت  MIتمام تلاش در 

  .نشود

  هاي قلبی  آنزیم -4- 7- 1

 (CK) در روز اول بایستى سطح کراتین فسفوکیناز. در تشخیص مهم استهاى قلبى  آنزیمافزایش سیر زمانى 

 48رسد و تا   اوج خود مى ساعت به 24رود، در  ساعت بالا مى 8-4در عرض  CK .ساعت اندازه گرفت 8را هر 

تر است، ولى ممکن است  اختصاصى MI براى CK-MB ایزوآنزیم. گردد ساعت به حد طبیعى باز مى 72الى 

پس از  CK-MB ولى نه (Total) تام CK .در میوکاردیت یا پس از کاردیوورسیون الکتریکى نیز بالا رود

 و دنبال درمان حاد  به). برابر 3تا  2(رود  ضلانی، ورزش شدید یا سایر تروماهاى عضلات اسکلتى بالا مىتزریق ع

 .)ساعت 8حدود (رسد  زودتر به اوج خود مى CK-MB )reperfusion therapy( خونرسانى مجدد

هاي و شاخص  شتهااختصاصى براى قلب، ویژگى خیلى زیادى براى آسیب میوکارد د I و تروپونین  Tتروپونین

  .ماند هفته بالا باقى مى 2تا  1مدت  ها به این شاخص. هستندحاد  MI بیوشیمیائى ارجح در
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  تست ورزش  -5- 7- 1

قبل، در حین  ECGاشتقاقی  12گسترده ترین آزمون مورد استفاده در تشخیص بیماري ایسکمیک قلبی، ثبت 

و   ECGاین اندازه گیري شامل فشار خون بازویی، . است) معمولا راه رفتن روي نوار نقاله(و بعد از ورزش 

در صورت بروز علایم ناراحتی قلبی، کوتاهی شدید . بررسی علایم بیمار به هنگام افزایش تدریجی فعالیت است

میلی متر  10، افت بیش از )میلی متر 2(ی ولت میل 2/0 بیش از STدر تنفس، سرگیجه، ضعف، افت قطعه 

هدف از انجام این تست، . نمود د متوقفبایتست را جیوه در فشار خون یا آشکار شدن تاکی آریتمی بطنی، 

تیپیک دال   ECGسینه با نشانه هاي  ۀناراحتی قفس ۀکشف هر گونه محدودیت در انجام ورزش و تایید رابط

پایین تر از خط  متر میلی 5/1 به صورت نزول بیش از  ST ۀپاسخ ایسکمیک قطع. بر ایسکمی میوکارد است

شیب رو به بالا یا   ST ۀدر صورتی که تغییر قطع. صدم ثانیه تعریف می شود 8پایه و یا مدت طولانی تر از 

، اختلالات Tاختلالات موج . ت تلقی نمی شودچنین تستی مثب پیوستگاهی داشته باشد، مشخص کننده نبوده و

تست ورزش منفی که در آن تعداد ضربان . آریتمی و اختلالات بطنی به هنگام ورزش، ملاك تشخیص نیستند

نرسیده باشد، ملاك تشخیص ) درصد حداکثر ضربان براي سن و جنس 85( قلب به میزان مورد نظر آزمون 

  . نخواهد بود

را در ) بیماري شریان کرونر(  CADدر جریان تست ورزش باید احتمال وجود  ECGیر به هنگام بررسی و تفس

در مجموع، در حدود یک سوم موارد، نتایج . مدنظر داشت) احتمال پیش آزمون( بیمار و جمعیت مورد مطالعه 

ل با سا 50درصد مردان بالاي  98مثبت این تست در  ۀدر هرصورت نتیج. مثبت و منفی کاذب روي می دهد

. را مطرح می سازد  CADآنژین صدري تیپیک که در هنگام تست دچار درد قفسه سینه می شوند،  ۀسابق

چنانچه بیمار سابقه آنژین غیرتیپیک داشته باشد یا به هنگام تست دچار درد نشده باشد، این احتمال به میزان 

  . قابل توجهی کاهش می یابد

سال بدون علامت یا در بانوان در دوران پیش یائسگی بدون وجود  40بروز تست مثبت کاذب در مردان زیر 

این میزان در بیمارانی که . عوامل خطرساز آترواسکلروز زودرس، به میزان قابل ملاحظه اي افزایش می یابد
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 ۀه اختلال هدایت بطنی، اختلال قطعداروهاي قلبی مثل دیژیتال و کینیدین مصرف می کنند یا در افرادي ک

ST وج و مT  به هنگام استراحت دارند و همچنین در صورت هیپرتروفی میوکارد و میزان غیر طبیعی پتاسیم

محدود شده باشد نیز ممکن است  circumflexبیماري انسدادي که به شریان کرونر . سرم افزایش می یابد

علت آن است که سطح خلفی قلب که توسط این شریان خونرسانی می گردد، در . تست منفی کاذب ایجاد نماید

با توجه به اینکه میزان حساسیت تست ورزش تنها حدود . اشتقاقی به خوبی مشخص نمی شود 12نوار قلبی 

ا رد کند، هرچند احتمال گرفتاري سه رگ یا کرونر اصلی ر CADمنفی نمی تواند  ۀدرصد است، یک نتیج 75

  .چپ بسیار کم می شود

تست ورزش ضروري است و مدت فعالیت بدنی، زمان آغاز تغییرات  محضور پزشک در تمام طول مدت انجا

و کار قلبی ) معمولا مرحله فعالیت(، وجود ناراحتی قفسه سینه، کار خارجی انجام شده ST ۀایسکمیک قطع

. ضرب ضربان قلب و فشار خون محاسبه می شود کار قلب از حاصل. ام شده باید حتما اندازه گیري شودانج

با توجه به . حائز اهمیت است ECGو زمان مورد نیاز براي بهبود این تغییرات   STمیزان پایین افتادگی قطعه 

غیر کشنده  ۀمرگ و دو مورد عارضیک مورد (اینکه خطرات انجام تست با وجود اندك بودن امکان پذیر هستند 

ت هاي ورزش تعدیل یافته تس. لذا حتما باید تجهیزات احیا در دسترس باشند) تست 10000به ازاي انجام هر 

روز بعد از بروز انفارکتوس میوکارد نیز بدون ایجاد  6حتی ) که به جاي علایم، با ضربان قلب محدود می شود(

 48کمتر از (موارد ممنوعیت تست ورزش عبارتند از آنژین در حال استراحت  .خطر در بیماران قابل انجام است

، ریتم ناپایدار، تنگی شدید دریچه آئورت، میوکاردیت حاد، نارسایی قلبی کنترل نشده، هیپرتانسیون )ساعت

  . شدید ریوي و اندوکاردیت عفونی فعال

در صورت افزایش . و فشار خون است واکنش طبیعی نسبت به ورزش شامل افزایش پیشرونده ضربان قلب

نیافتن فشار خون و یا کاهش آن همراه با نشانه هاي ایسکمی به هنگام انجام تست، باید به پیش آگهی بد 

ایجاد درد یا نزول شدید . فکرنمود، زیرا می تواند منعکس کننده سوء عملکرد بطن چپ به علت ایسکمی باشد

و پایین ) Bruceپروتکل  п ۀیعنی بیش از تکمیل مرحل(فعالیت کم با ) میلی ولت 2/0 بیش از( STقطعه 
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دقیقه بعد از اتمام فعالیت بدنی ادامه داشته باشد، تست را اختصاصی ساخته و  5که بیش از  STافتادن قطعه 

  )4( .شدید و خطر بالاي وقایع نامطلوب آینده می باشند  IHDةمطرح کنند

1 -7 -6- Myocardial Perfusion Imaging (MPI) 

خونرسانی مناطق است که غیر تهاجمی قلب نوعی شیوة تصویربرداري ) MPI(تصویربرداري پرفیوژن میوکارد 

همچنین این وسیله می توان تخمین دقیقی از . مختلف قلب را به صورت سه بعدي و با دقت بالا نشان می دهد

EF تست در دو مرحله انجام می شود و . به دست داده و نیز وجود اسکار در بافت میوکارد را مشخص می سازد

الکترودهاي  ،گرفته شده IV lineابتدا از بیمار . پرفیوژن میوکارد در حالت استراحت و فعالیت را نشان می دهد

فشار  و تا ریتم قلبی مار بسته می شوده و کاف فشارسنح به دست بیالکتروکاردیوگرافی بر سینۀ او نصب شد

این دارو قلب را در حالتی . سپس داروي دي پیریدامول در داخل رگ تزریق می شود. بیمار مونیتور شود خون

. تزریق می گردد IV lineبه داخل ) tracer( تالیوم سپس مادة رادیواکتیو. شبیه فعالیت بدنی قرار می دهد

در انتها از آمینوفیلین داخل . میلی راد است که مقدار چشمگیري نیست 700میزان اشعۀ دریافتی بیمار حدود 

بیمار  فشار خونو ریتم قلبی  در طول این مراحل. از بین برود دي پیریدامول وریدي استفاده می شود تا اثر

. ورت بروز هرگونه درد قفسۀ سینه یا تنگی نفس اطلاع دهدمونیتور می گردد و به بیمار توصیه می شود در ص

که رادیواکتیو را نمایان می کند، از  گاما سپس بیمار بر روي تخت عکس برداري قرار گرفته و توسط یک دوربین

تا  30حدود عکس برداري و انجام شده مجدد تزریق . انجام می شود) SPECT(زوایاي مختلف عکس برداري 

  . انجام می گردد تا وضعیت خونرسانی میوکارد در حالت استراحت نیز مشخص شود دوباده دقیقۀ بعد 90

 COPDبر روي زنان باردار و شیرده و نیز بیماران مبتلا به آسم و  MPIانجام  تنها احتیاط مورد نیاز در مورد

ساعت قبل از تست نباید از از غذاها و نوشیدنی هاي حاوي کافئین مانند چاي، قهوه و  24بیماران حداقل . است

یک تست تشخیصی ایمن و دقیق براي تعیین وضعیت را  MPI می توان در مجموع. شکلات استفاده کنند

  )17-12( .دانستقلبی بیمار 
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1 -7 -7- Metabolic Equivalent of Task (MET) 

MET  یک شاخص فیزیولوژیک براي بیان میزان مصرف انرژي حین فعالیت هاي مختلف فیزیکی است و به

براي مثال فعالیتی که داراي . مضربی از میزان مصرف پایۀ انرژي فرد در حال استراحت تعریف می شودصورت 

MET د مصرف می کند سه سه می باشد به این معنی است که هنگام پرداختن به آن فعالیت، انرژي اي که فر

چون میزان مصرف پایۀ انرژي در هر فرد . استراحت به سر می برد تبرابر زمانی است که در همان فرد در حال

دقیقی براي تعیین خص اشو می تواند  لحاظ کرده خاص راشاین تفاوت بین ا METمختص خودش است، 

از  METشاخص  . باشدوزن هاي مختلف و مصرف انرژي در بین افراد مختلف با شدت فعالیت هاي فیریکی 

فعالیت هاي با شدت کم . متغیر است) هنگام شدیدترین فعالیت ها( 11-10تا حدود ) هنگام خواب( 9/0

MET  توسطفعالیت هاي با شدت م ،3زیر MET بالافعالیت هاي با شدت و  6تا  3 بین MET  6بالاتر از 

که بیمار می تواند هنگام تست ورزش تحمل کند از شاخص هایی است  METحداکثر میزان  )23- 18(. دارند

که در ارزیابی وضعیت قلبی بیماران به کار می رود و می تواند عملکرد قلبی آنها را تا حدود زیاد و با دقت بالایی 

  . مشخص نماید

  پیش آگهی -8- 7- 1

دچار باشند، شامل سن، وضعیت عملکرد بطن چپ،   IHDي اصلی پیش آگهی در بیماري که بهشاخص ها

آنژین صدري که اخیرا روي داده باشد، . محل و شدت تنگی کرونر، شدت یا فعالیت ایسکمیک میوکارد است

نفارکتوس میوکارد، آنژینی که به درمان طبی پاسخ نداده است یا پاسخ آآنژین ناپایدار، آنژین زودرس به دنبال 

ا با علائم نارسایی قلبی، حملات ادم ریوي، صداي موقت سوم قلب یا رگورژیتاسیون ی ضعیف داشته باشد و

نیز صدق می  %40 به زیرمیترال و شواهد اکوکاردیوگرافیک یا رادیوایزوتوپیک بزرگی قلب و کاهش کسر تخلیه 

  .کند
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کرونري را نشان می  هاي غیر تهاجمی خطر بالاي وقایع تر، هر یک از نشانه هاي زیر در طی تست از همه مهم

، یک تست ورزش شدیدا )Bruceپروتکل  IIیعنی مرحله  (نایی انجام ورزش براي شش دقیقه عدم توا: دهند

میلی  1/0 به میزان ST ۀنزول قطع(شروع ایسکمی میوکارد در بار کاري پایین باشد  ةمثبت که نشان دهند

 10بیش از  فشار خون افت ،STمیلی ولت  2/0 یش از، نزول مساوي یا بII ۀولت یا بیشتر قبل از تکمیل مرحل

، ایجاد خلاء پرفیوژنی متعدد یا وسیع و )در حین فعالیت، ایجاد تاکی آریتمی بطنی به هنگام فعالیت میلی متر

یا  و(یا افزایش برداشت ریه به هنگام تصویربرداري رادیوایزوتوپ براي بررسی خونرسانی قلب هنگام فعالیت 

به عکس بیمارانی که . بطن چپ در خلال فعالیت ونتریکولوگرافی رادیونوکلئوتید ۀش کسر تخلی، کاه)استرس

را کامل کنند و اسکن پرفیوزن آنها هنگام استراحت طبیعی بوده یا   Bruceپروتکل III ۀمی توانند مرحل

رونر در آینده قرار اکوکاردیوگرافی استرسی در آنها منفی است، در معرض خطر بسیارکمی براي وقوع حوادث ک

  . دارند

در جریان کاتتریزاسیون قلبی، بالا رفتن فشار انتهاي دیاستولی بطن چپ و افزایش حجم بطنی همراه با کاهش 

. ترین علایم سوء عملکرد بطن چپ را تشکیل داده و با پیش آگهی بدي همراه هستند کسر تخلیه، مهم

بیمارانی که مبتلا به ناراحتی قسه سینه هستند، ولی در عملکرد بطن چپ و شرایین کرونر طبیعی می باشند، 

یا ) درصد 50با تنگی بیش از (ضایعات انسدادي شریان کرونري اصلی چپ . داراي پیش آگهی عالی می باشند

شریان کرونر نزولی قدامی چپ، که قبل از مبدا نخستین شریان سپتال باشند، خطر بیشتري نسبت به ضایعات 

کرونر راست یا سیرکومفلکس چپ دارند، زیرا شریان کرونر قدامی نزولی چپ، قسمت بیشتري از میوکارد را 

  . خونرسانی می کند

هاي اپیکارد به همراه شکاف یا نقص پر شدگی نشان دهنده  پلاك هاي آترواسکلروتیک سگمنتال در شریان

هاي آترواسکلروتیک در شرایین اپیکارد طی می کنند، عبارت اند از  مراحلی که پلاك. افزایش خطر می باشند

هاي التهابی، دژنرسانس، ناپایداري اندوتلیوم، پاسخ عروقی غیرطبیعی، تجمع پلاکتی و شکاف  فعالیت سلول

این عوامل می توانند موقتا تنگی را تشدید کنند و واکنش غیر طبیعی را در عروق . نریزيخوردن یا خو
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آغاز اخیر علایم، ظهور ایسکمی شدید در طی تست ورزش . برانگیزاند که تظاهرات ایسکمی را افزایش می دهد

  . دو آنژین صدري ناپایدار می توانند یافته هایی دال بر پیشرفت سریع ضایعات کرونر باشن

میر به شدت  انسدادي، وقتی که عملکرد بطن چپ دچار مشکل شده باشد، مرگ و CADبا هر میزانی از 

افزایش می یابد و در هر سطحی از عملکرد بطن چپ، پیش آگهی عمدتا تحت تاثیر وسعت میوکاردي است که 

ی میوکارد دمات قلبلذا جمع آوري تمام مدارك دال بر ص. توسط عروق شدیدا تنگ خون دریافت می کنند

کسر تخلیه و حرکت (بطن چپ  ة، عملکرد باقیماند)یا ونتریکولوگرافی ECGوجود انفارکتوس میوکارد در (

ریان تست استرس جوسعت بیماري کرونر و شدت ایسکمی که در (و خطر بروز صدمات آتی کرونر ) دیواره

تر باشد، قلب کمتر قادر  وز میوکارد وسیعهر چه میزان نکر. مفید خواهد بود) غیرتهاجی تعیین شده باشد

ی که قلب ۀتمام نشانه هاي صدم. است خواهد بود صدمات اضافی را تحمل کند و پیش آگهی در این مواقع بدتر

  .خطر آسیب آتی، باید به عنوان نشانگرهاي خطر مد نظر باشند ةدر بالا ذکر گردید، به علاو

سال، دیابت، چاقی شدید، بیماري همراه در  75سن بالاي (رونري حضور عوامل خطر ساز دیگر آترواسکلروز ک

 CRPسطح پلاسمایی . پیش آگهی آنژین را بدتر می کند) عروق محیطی و یا مغزي، انفارکتوس میوکارد قبلی

هاي مبتلا به آترواسکلروز  یک شاخص التهاب و نشان دهنده خطر وقایع نامطلوب کرونري آینده در جمعیت

با تابش اشعه الکترونی جهت اندازه گیري کلسیفیکاسیون کرونري و اندازه هاي اولترا  CTمشابه،  به طور. است

   )4( .سوند ضخامت انتیماي کاروتید به همین منظور قابل استفاده می باشند

  درمان بیماري عروق کرونر - 8- 1

یعنی بر طرف کردن عوامل خطر درمان طبی . به طور کلی درمان شامل درمان طبی و درمان دارویی می باشد

بدیهی است که تشخیص و درمان به موقع عوامل خطر ساز در درمان و همچنین . و تنظیم فعالیت ها ساز

  )15( .پیشگیري بیماري آنژین قلبی نقش مهمی دارد

  دارویی بیماري هاي ایسکیمیک قلبیدرمان غیر  - 1- 8- 1
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در تنظیم . میک قلبی، ورزش و فعالیت هاي فیزیکی استاز جمله درمان هاي غیر دارویی بیماري هاي ایسک

کردن فعالیت هاي روزانه باید به این نکته توجه داشت که ورزش بهتر است به صورت منظم و ایزوتونیک باشد 

  .ضربان قلب همراه با ایسکیمی در آزمون استرس بالاتر نرود% 80به طوري که قلب بیمار از 

  )16. (کند می بیماران ود وضعت تغذیه نیز کمک شایانی به روند درمانیبهب درمان چاقی، ترك سیگار و

و کنترل ) mg/dl 70 به کمتر از LDLرساندن (کنترل شدید دیس لیپیدمی  در بیماران دیابتی نیز

مرگ و  و MIمیزان عروقی کمتر شده، نیاز به بازسازي  ،با درمان دیس لیپیدمی. تانسیون بسیار مفید استهایپر

براي کنترل دیس لیپیدمی باید رژیم هاي غذایی حاوي مقادیر کم اسید هاي چرب ) 4( .کاهش می یابدمیر 

  .اشباع شده تجویز شود، بیمار ورزش کند و وزن خود را کاهش دهد 

  دارویی بیماري هاي ایسکیمیک قلبیدرمان  - 2- 8- 1

 ،سبب اتساع وریدهاي سیستمیک می شوند و به این ترتیب با  کاهش بازگشت وریدي به قلب :نیترات ها -1

د و در نهایت باعث کاهش نیاز قلب به اکسیژن می شوند و از طرفی با نده میوکارد را کاهش می ةکشش دیوار

  . دنعروق کرونر می افزایخون بر جریان  ،کارد اتساع عروق کرونر اپی

ند که نک با  مهار سیستم آدرنرژیک در تعداد ضربان و قدرت انقباضی قلب تغییراتی ایجاد می :بتا بلوکر ها -2

  .از نیاز قلب به اکسیژن می کاهددر نهایت 

کنند و سبب کاهش نیاز قلب به  این داروها عروق کرونر را متسع می: آنتاگونیست هاي کانال کلسیم -3

د در درمان آنژین مفید نتوان د که بدین ترتیب مینفشار خون می شواکسیژن، کاهش قدرت انقباضی قلب و نیز 

 .باشند

ــین داروهــاي شــیمیایی: اســتاتین هــا -4 ــراي پیشــگیري از آترواســکلروز   ،از ب بــیش از همــه اســتاتین هــا ب

ــد  ــرار گرفتــه ان ــاز  . مــورد اســتفاده ق ــزیم هیدروکســی متیــل گلوتاریــل کــوآ رودکت ــا مهــار آن  ایــن داروهــا ب
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)HMG-COA(   جلــوي ســنتز کلســترول را مــی گیرنــد و غلظــت خــونیLDL را کــاهش مــی دهنــد )4،3 .(

ــن داروهــا مــی ــد  ای ــا % 25توانن ــا % 5را  HDLبکاهنــد،  LDLاز % 50ت ــزایش دهنــد و % 9ت ــا  5اف از % 30ت

بـراي کـاهش تـري     .از عوارض ایـن داروهـا مـی تـوان بـه هپاتیـت و میوپـاتی اشـاره کـرد          .بکاهند TG میزان

   )14. (توان از داروهاي فیبرات و نیاسین استفاده کرد می نیز د هاگلیسیری

در بیمـاران بـا مشـکلات قلبـی عروقـی همچـون نارسـایی         نیـز  استفاده از گیاهـان دارویـی   هاي اخیر در سال

). 5( رایـج شـده اسـت    جملـه آترواسـکلروز   تولیک، آنـژین  قلبـی و از  سیس ـ احتقانی قلب، فشـار خـون بـالاي   

ــوان  ــه عن ــارب ــال عص ــا ةمث  ــگکرات ــزایش س ــانع اف ــطوح وس م ــري گلیســیرید، کلســترول و س و   LDLطح ت

VLDL  هایی مـی شـود کـه بـا رژیـم بـا چربـی بـالا تغذیـه شـده بودنـد و بـدین ترتیـب مـی توانـد                 وشمدر

  ).6( آترواسکلروز موثر باشدهش شیوع درکا

نسین نیز می توانند مفید واقع شوند و در داروهاي ضد پلاکتی مثل آسپرین و مهار کننده هاي گیرنده آنژیوتا

  .جاي خود استفاده می شوند

  درمان آنژین صدري پایدار - 9- 1

هر بیمار باید به تنهایی با توجه به انتظارات و هدف مود نظر، کنترل علائم، و جلوگیري از نتایج زیان آور بالینی 

میزان توانایی بیمار و استرس هاي ویژه . گیردمثل انفارکتوس میوکارد و مرگ زودرس، مورد ارزیابی قرار 

 ۀبرنام. داف درمانی را تنظیم نمودفیزیکی و روانی را که باعث آنژین می شوند، باید به دقت ثبت کرد تا بتوان اه

  :درمانی باید شامل موارد زیر باشد

 توضیح دادن به بیمار و اطمینان بخشی به بیمار  )1
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 کننده شناسایی و درمان حالت هاي تشدید )2

 تطابق فعالیت ها )3

 درمان عوامل خطري که بروز نتایج سوء کرونر را کاهش خواهند داد )4

 درمان دارویی آنژین )5

 ارزیابی جهت بازسازي عروق مکانیکی )6

  دارو درمانی -1- 9- 1

نیتراتها، بتابلوکرها، : داروهایی که به طور شایع براي درمان آنژین صدري مورد استفاده قرار می گیرند شامل

 .بلوکرهاي کانال کلسیم، ضد پلاکت ها می باشند

  نیترات ها -1-1- 9- 1

  طبقه بندي و فارماکوکینتیک  - 1-1-1- 9- 1

ترین دارو بین نیترات هاي درمانی است و در شکل هاي  مهم) فعال موجود در دینامیت ةماد(نیتروگلیسیرین 

در ) نوع ترانس درمال(ساعت  10-8تا ) نوع زیر زبانی( دقیقه 20-10مختلف و طول اثرهاي مختلف از 

با توجه به اینکه هم درمان حملات و هم پیشگیري از حملات هر دو از جنبه هاي مهم درمان . دسترس است

  .هستند، فارماکوکینتیک اشکال مختلف دارو از اهمیت بالینی زیادي برخورداراست

راته شده و ابتدا به دي نیترات اف دنیتبه سرعت در کبد و عضلات ص) گلیسریل تري نیترات(نیتروگلیسیرین 

که اثرات وازودیلاتوري قابل توجهی دارد، تبدیل می شود و سپس به آهستگی به ) گلیسیریل دي نیترات(

براي  اول گذر به علت فعالیت بالاي آنزیم در کبد، اثر. مونونیترات که کمتر فعال است، تبدیل می شود

احتمالا ناش از سطوح ) بلعیدنی(اثر نیتروگلیسیرین خوراکی . است درصد 90نیتروگلیسیرین زیاد و حدود 
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اثرات نیتروگلیسیرین زیرزبانی عمدتا ناشی از داروي تغییر نیافته . بالاي گلیسیریل دي نیترات در خون است

  .است زیرا این راه استفاده تحت اثر گذر اول قرار نمی گیرند

ایزوسورباید دي نیترات . رات ها مشابه نیتروگلیسیرین استفارماکوکینتیک و فارماکودینامیک سایر نیت

)Isosorbide dinitrate (و به دو شکل خوراکی و زیر زبانی در  بوده یکی دیگر از نیترات هاي پر مصرف

این دارو به سرعت در کبد و عضلات صاف به ایزوسورباید مونو نیترات، دنیتراته می شود که این . دسترس است

. ایزو سورباید مونو نیترات به عنوان یک داروي مجزا براي مصرف خوراکی در دسترس است. ال استماده نیز فع

نیترات هاي متعدد دیگري براي استفاده خوراکی در دسترس هستند و مانند نیتروگلیسیرین خوراکی طول اثر 

مل کننده و ناپایدار یک وازودیلاتور سریعا ع) Amyl nitrate(آمیل نیتریت . دارند) ساعت 6-4(متوسطی 

   )5( .است که به صورت استنشاقی جهت درمان آنژین استفاده می شد ولی امروزه به ندرت تجویز می شود

  مکانیسم عمل - 1-1-2- 9- 1

آنژین  و صدري پایدار ۀعروق کرونر و آنژین قفسهاي ایسکمیک قلبی از آترواسکلروز بدون علامت  طیف بیماري

پاتوژنز اصلی دخیل در بروز . آنژین پرینزمتال تشکیل شده است انفارکتوس میوکارد و صدري ناپایدار و ۀقفس

تنگی عروق کرونر است که منجر به اختلال در خونرسانی به عضله قلب می  ،هاي ایسکمیک قلبی علایم بیماري

آنژین (رونر کاسپاسم عروق  تشکیل پلاك آترومی و این تنگی خود می تواند به دنبال آترواسکلروز و. شود

اي ایسکمیک قلب ه ایجاد شود، به همین دلیل یکی از ارکان اصلی درمان افراد مبتلا به بیماري) متالپرینز

  .قرار دادندها  این داروها نیترات ۀسر دست عروق است که در ةگشاد کنندداروهاي  استفاده از

از  زان نیاز میوکارد به اکسیژن وموجب کاهش میوریدهاي سیستمیک با گشاد کردن ها از یک طرف  نیترات

  .گردندطرف دیگر موجب افزایش جریان خون عروق کولترال می 
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را  گوانیلیل سیکلاز شود که آزاد می (NO) اکسید نیتریکها، در داخل عضله صاف دنیتراته شده و  نیترات

 ۀعضل سبک میوزین، ةدن فسفات زنجیراین ماده از طریق دفسفریله کر .گردد آزاد می cGMB تحریک نموده و

  .کند صاف را شل می

  اثرات روي ارگان ها - 1-1-3- 9- 1

ق یرقابل توجهی از وازودیلاتاسیون می انجامد که از ط ۀبه درج ،شل شدن عضلات صاف :عروقی -قلبی .1

شل شدن عضلات صاف . قلب و نیز کاهش برون ده قلبی می شود ةکاهش پیش بار، باعث کاهش انداز

ها می تواند جریان خون را در عروق کرونري اپی کارد که به طور ناکامل مسدود شده اند،  شریان

پس بار کاهش یافته به علت گشاد شدن شریان ها سبب افزایش خروجی و کاهش بیشتر . افزایش دهد

ها از در برخی از مطالعات این طور مطرح شده که بین بسترهاي عروقی، ورید. قلب می شود ةدر انداز

گشاد شدن ورید ها . همه حساس تر هستند و شریان ها کمتر و آرتریول ها کمترین حساسیت را دارند

گشاد شدن آرتریول ها . قلب در زمان دیاستول و کاهش کشش فیبرها می شود ةمنجر به کاهش انداز

کشش  این تغییرات منجر به کاهش کلی در. منجر به کاهش مقاومت محیطی و فشار خون می شود

سودمند  و اولیه بنابراین مکانیسم .فیبرهاي میوکارد، مصرف اکسیژن و محصول دو گانه می شوند

مکانیسم دوم افزایش جریان خون . درمانی در آنژین آترواسکلروتیک، کاهش نیاز به اکسیژن است

در آنژین وازواسپاستیک، رفع . است) collateral(کرونري از نواحی سیستمیک از طریق عروق جانبی 

 . اسپاسم کرونري و افزایش جریان خون قابل مشاهده است

ها، ایجاد  ها هیچ اثر مستقیمی روي عضله قلب ندارند ولی به دنبال کاهش فشار خون توسط نیترات نیترات

  . تاکی کاردي رفلکسی قابل توجه و افزایش قدرت انقباضی، قابل پیش بینی است

تناسلی را شل  - نیترات ها عضلات صاف برونش هاف دستگاه گوارش و دستگاه ادراري :ارگان هاسایر  .2

نیتروگلیسیرین داخل . شندمی کنند ولی این اثرات کوچک تر از آن هستند که اهمیت بالینی داشته با

http://fa.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%A7%DA%A9%D8%B3%DB%8C%D8%AF_%D9%86%DB%8C%D8%AA%D8%B1%DB%8C%DA%A9&action=edit&redlink=1&preload=%D8%A7%D9%84%DA%AF%D9%88:%D8%A7%DB%8C%D8%AC%D8%A7%D8%AF+%D9%85%D9%82%D8%A7%D9%84%D9%87/%D8%A7%D8%B3%D8%AA%D8%AE%D9%88%D8%A7%D9%86%E2%80%8C%D8%A8%D9%86%D8%AF%DB%8C&editintro=%D8%A7%D9%84%DA%AF%D9%88:%D8%A7%DB%8C%D8%AC%D8%A7%D8%AF+%D9%85%D9%82%D8%A7%D9%84%D9%87/%D8%A7%D8%AF%DB%8C%D8%AA%E2%80%8C%D9%86%D9%88%D8%AA%DB%8C%D8%B3&summary=%D8%A7%DB%8C%D8%AC%D8%A7%D8%AF+%DB%8C%DA%A9+%D9%85%D9%82%D8%A7%D9%84%D9%87+%D9%86%D9%88+%D8%A7%D8%B2+%D8%B7%D8%B1%DB%8C%D9%82+%D8%A7%DB%8C%D8%AC%D8%A7%D8%AF%DA%AF%D8%B1&nosummary=&prefix=&minor=&create=%D8%AF%D8%B1%D8%B3%D8%AA+%DA%A9%D8%B1%D8%AF%D9%86+%D9%85%D9%82%D8%A7%D9%84%D9%87+%D8%AC%D8%AF%DB%8C%D8%AF
http://fa.wikipedia.org/w/index.php?title=%DA%AF%D9%88%D8%A7%D9%86%DB%8C%D9%84%DB%8C%D9%84_%D8%B3%DB%8C%DA%A9%D9%84%D8%A7%D8%B2&action=edit&redlink=1&preload=%D8%A7%D9%84%DA%AF%D9%88:%D8%A7%DB%8C%D8%AC%D8%A7%D8%AF+%D9%85%D9%82%D8%A7%D9%84%D9%87/%D8%A7%D8%B3%D8%AA%D8%AE%D9%88%D8%A7%D9%86%E2%80%8C%D8%A8%D9%86%D8%AF%DB%8C&editintro=%D8%A7%D9%84%DA%AF%D9%88:%D8%A7%DB%8C%D8%AC%D8%A7%D8%AF+%D9%85%D9%82%D8%A7%D9%84%D9%87/%D8%A7%D8%AF%DB%8C%D8%AA%E2%80%8C%D9%86%D9%88%D8%AA%DB%8C%D8%B3&summary=%D8%A7%DB%8C%D8%AC%D8%A7%D8%AF+%DB%8C%DA%A9+%D9%85%D9%82%D8%A7%D9%84%D9%87+%D9%86%D9%88+%D8%A7%D8%B2+%D8%B7%D8%B1%DB%8C%D9%82+%D8%A7%DB%8C%D8%AC%D8%A7%D8%AF%DA%AF%D8%B1&nosummary=&prefix=&minor=&create=%D8%AF%D8%B1%D8%B3%D8%AA+%DA%A9%D8%B1%D8%AF%D9%86+%D9%85%D9%82%D8%A7%D9%84%D9%87+%D8%AC%D8%AF%DB%8C%D8%AF
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. دهد تجمع پلاکتی را کاهش می) که گاهی اوقات در درمان آنژین ناپایدار استفاده می شود(وریدي 

  )5( .اثرات قابل توجه دیگري رو سایر بافت ها وجود ندارد

  کاربردهاي بالینی - 1-1-4- 9- 1

شکل . طور که قبلا هم ذکر شد، نیتروگلیسیرین به صورت فرمولاسیون هاي متعددي در دسترس است همان

قرص . دقیقه دارد 20-10دارد براي درمان درد آنژین به شکل قرص زیر زبانی یا اسپري است که طول اثر ناستا

به آنژین گهدارنده در افراد مبتلا نموثر ترین داروهایی است که براي درمان  نیتروگلیسیرین یکی از شایع ترین و

قرص هاي آهسته   میلی گرمی و 5و  1هاي  این دارو به صورت آمپول. صدري مورد استفاده قرار می گیرد ۀقفس

میلی گرمی در دسترس   4/0و نیز به صورت قرص هاي زیر زبانی  )دروکانتین( یمیلی گرم 4/6 و 6/2 رهش

براي ) میلی گرمی 4/6و  6/2قرص هاي نیتروگلیسیرین (از انواع پیوسته رهش نیتروگلسیسرین . می باشد

براي جلوگیري از ایجاد تحمل نسبت به این دارو می توان . استفاده می شودجلوگیري از بروز حملات آنژین 

  .به صورت یک بار در روز استفاده کرد) SR( فواصل بین تجویز دارو را افزایش داد یا اینکه از انواع پیوسته رهش

گلیسیرین خوراکی نیترو. دقیقه دارد  30ایزوسورباید دي نیترات مشابه نیترو گلیسیرین بوده و طول اثر حدود 

ساعت دارد که این مسئله بیشتر به علت گلیسیرین دي نیترات  6- 4با آزادشدگی نرمال، طول اثر ) بلعیدنی(

فرمولاسیون . حدودي طول اثر طولانی تري دارند اشکال خوراکی آهسته رهش، تا. موجود در گردش خون است

در هر . ساعت ثابت نگه دارند 24خونی دارو را تا می توانند سطوح ) پماد یا چسب پوستی(هاي ترانس درمال 

به . ن تاثیر دارو به سرعت از بین می رودآساعت روي می دهد و پس از  10الی  8حال، مقاومت به دارو پس از 

ساعت برداشته شود تا حساسیت  10-12همین دلیل توصیه می شود که چسب پوستی نیتروگلیسیرین پس از 

  . به دارو بهبود یابد

  نیترات ها و نیتریت ها ۀعارض - 1-1-5- 9- 1



41 
  

ترین اثرات سمی نیترات ها پاسخ هایی است که به دنبال  وازودیلاتاسیون ایجاد می شود، این موارد شامل  شایع

گسترش مستقیم اثر گشادشدگی (تاتیک ، هایپوتانسیون ارتواس)ناشی از رفلکس بارورسپتور(تاکی کاردي 

 .است به دنبال گشاد شدن شریان مننژیالو سردرد ضربان دار ) وریدي

. نیترات ها با سیلدنافیل و داروهاي مشابه آن که براي بهبود اختلالات نعوظی استفاده می شوند تداخل دارند

را در عضلات صاف متابولیزه می کند را مهار می  cGMPکه ) PDE5(این عوامل یک ایزوفرم فسفودي استراز 

در عضلات صاف نعوظی باعث شل شدن آن ها شده و موجب افزایش جریان خون و   cGMPافزایش. کنند

در نتیجه ترکیب . این اثر همچنین در عضلات صاف عروق نیز اتفاق می افتد. نعوظ موثرتر و طولانی تر می شود

 عضلات صاف عروق به همراه خطر ۀباعث شل شدن تشدید یافت) cGMPاز طریق افزایش تولید (نیترات ها 

  . بالقوه هایپوتانسیون و کاهش خونرسانی ارگان هاي حیاتی می شود

 -نیتریت ها از لحاظ سمیت اهمیت زیادي دارند زیرا در غلظت هاي بالا در خون می توانند باعث مت

 -نیترات ها باعث مت. در مسمومیت با سیانید دارد) آنتی دوت(این امر اثر بالقوه پادزهري . دهموگلوبینی شون

در گذشته نیترات ها مسئول بیماري هاي شغلی متعددي در کارخانه هاي مهمات . هموگلوبینی نمی شوند

شایع ترین این . بودند) که در آن ها محیط کار، آلودگی شدیدي با این مواد شیمیایی ناپایدار داشته(سازي 

در طول (دگی عروقی، و تاکی کاردي بود که ایجاد مقاومت به اثر گشاد کنن "بیماري روز دوشنبه "بیماري ها، 

بود که به صورت متناوب ایجاد می شد و باعث سردرد ) در تعطیلات آخر هفته(و از دست دادن مقاومت ) هفته

در هر ) به علت هیپوتانسیون ارتواستانیک(، تاکی کاردي و سرگیجه )به علت گشادشدن عروق داخل جمجمه(

    )5( .دوشنبه می شد

  نیترات ها ةمنابع مورد استناد دربار سایر - 1-1-6- 9- 1

زیر زبانی در بیمارانی که ایزوسور باید دي نیترات   TNGدر مطالعه اي اثرات آنتی ایسکمیک قرص 

 7درمان  ةپس از یک دور. صدري سنجیده شد ۀیعنی افراد مبتلا به آنژین پایدار قفس ،مصرف می کردند
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 که پلاسبو مصرف می کرده اند در افرادي) شروع درد قلبیمیزان قدم زنی تا ( WTIمیزان بهبود ، روزه

  )P<0.01 .( )6( درصد گزارش شد 5/36که نیتروگلیسیرین مصرف کرده اند  در افرادي درصد و 6/15

صدري  ۀبه آنژین پایدار قفس مبتلا بیمارمرد 38که بر روي ) double blind( در یک کار آزمایی بالینی

در مقایسه با پلاسبو،   .ارزیابی قرارگرفت دي نیترات با دوز کم مورد ایزوسورباید آنژین اثرات ضد ،انجام شد

بهبود قابل ملاحظه اي در  دي نیترات ایزوسورباید دوزهاي مختلف تجویز از ساعت بعد 6تمام بیماران 

WTI در  درصد بهبود 6/34میلی گرم  در روز  10با دوز : داشتندWTI  )P<0.01(،  میلی  20با دوز

میلی گرم در روز از قرص پیوسته  20دوز  با ،WTI  (P<0.0001)درصد بهبود در 6/49گرم  در روز 

میلی گرم در روز از قرص پیوسته رهش  40با دوز  و  WTI (P<0.001)درصد بهبود در 9/42رهش 

پیوسته  همانطور که مشاهده می شود استفاده از قرص هاي .(P<0.0001)مشاهده شد  صد بهبوددر 5/52

   )7( .همراه بوده است  WTIبیشتري در رهش با بهبود

 100000بر روي  هزینه هاي  مربوط  به قیمت  1999تا  1994هاي  دیگري که بین سال ۀدر مطالع

تجویز  کهسال پس از آغاز مطالعه مشخص شد  5/3در طول  گرفت،نسخه  حاوي داروهاي ضد آنژین انجام 

پچ هاي ترانس درمال  نیتروگلیسیرین در مقایسه با قرص هاي  و (SR)نیتروگلیسیرین  پیوسته رهش 

چون تعداد قرص هاي مصرفی در .  میلیون دلار کاهش هزینه در پی داشته است 9/14معمولی  آن حدود  

   )8( .مورد فراورده هاي پیوسته رهش کمتر بوده است

ایسکمیک قلبی نیاز به زمان  يها در افراد مبتلا به بیماري ها نگهدارنده با نیتراتبا توجه به اینکه درمان 

درمان باید  ۀهزین ۀگاها بیماران باید به صورت مادام العمر از این دارو ها استفاده کنند، مسئل طولانی دارد و

که میزان اثر بخشی  با توجه به بعد اقتصادي مسئله، در این مطالعه سعی شده است . مد نظر قرار گیرد

قرص هاي پیوسته رهش نیتروگلیسیرین تولید داخل از نظر کارایی و سلامت بررسی شود تا قرص هاي 

ز از ها دلار ار از خروج سالیانه میلیون خارجی شود تا مشابه تولید شده در داخل کشور جایگزین نمونه هاي

  . گرددکشور جلوگیري 
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  هدف کلی - 1- 2

در درمـان بیماریهـاي ایسـکمیک قلبـی در     ) پیوسته رهشنیتروگلیسیرین (وکانتین دراثر بخشی قرص  یبررس

 )مشابه یخارج يدارو(سه با سوستاك یمقا

  اهداف جزیی - 2- 2

سـینه در مقایسـه بـا     ۀساخت ایران در کنتـرل درد قفس ـ  دروکانتینقرص (Efficacy) بررسی اثر بخشی  -1

 سوستاك 

  ساخت ایران در بهبود عملکرد قلب در مقایسه با سوستاك دروکانتینقرص (Efficacy) بررسی اثر بخشی  -2

 ساخت ایران در مقایسه با سوستاك دروکانتینقرص  (Safety)بررسی ایمنی  -3

  سوالات - 3- 2

 شود؟ سینه می ۀترل درد قفسساخت ایران همانند سوستاك سبب کن دروکانتینآیا داروي  -1

  شود؟ بهبود عملکرد قلب میو ساخت ایران همانند سوستاك سبب افزایش  دروکانتینآیا داروي  -2

 می MPIخونرسانی میوکارد در بهبود و آیا داروي دروکانتین ساخت ایران همانند سوستاك سبب افزایش  -3

  شود؟

قابل تحمل توسـط   MET حداکثر میزان آیا داروي دروکانتین ساخت ایران همانند سوستاك سبب افزایش -4

  شود؟ میبیماران 

  نوع مطالعه - 4- 2

 Double-blind Randomized Clinical) دو سویه کور بالینی تصادفیکارآزمایی این مطالعه یک 

Trial) است.   
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 مورد مطالعه ۀجامع - 5- 2

نتـایج   بـالینی و  ۀین ـمعا ،صدري هستند که شرح حـال  ۀماران مبتلا به آنژین پایدار قفسبی ،مورد مطالعه ۀجامع

  .رده استک وجود ایسکمی عروق کرونر را تایید  ،کلینیکی آنها نظیر تست ورزشآزمایشات پارا

  حجم نمونه و روش محاسبه آن - 6- 2

  .   حجم نمونه از فرمول زیر استفاده شده است ۀبراي محاسب

2
1

2
12

2211 )(
)1()1(

 




 ZZ

d

PPPP
n 

P1  شده در ارقام ذکر طبق اعداد و خارجی است که بر پیوسته رهشنیتروگلیسیرین  بخشی دارويمیزان اثر 

در نظر می درصد  55است که آنرا  دروکانتینهم میزان اثر بخشی   P2.درصد بوده است 80 مقالات حدود

 60به این ترتیب در هر گروه نیاز به . درصد درنظر گرفته شد 90درصد و توان آزمون  5خطاي نوع اول  .گیریم

  .کردیماستفاده در هر گروه نمونه  70از  ، مابا در نظر گرفتن امکان ریزش نمونه ها .نفر نمونه داریم

  زمان و مکان - 7- 2

تهــران انجــام ) عــج(ن بقیــه االله قلــب بیمارســتادر کلینیــک  1391و  1390هــاي  طالعــه بــین ســالایــن م

  .شد

  روش تجزیه و تحلیل داده ها - 8- 2

داده ها با  .اطلاعات مربوط به بیماران وارد چک لیست هاي مربوطه و سپس وارد بانک اطلاعات رایانه اي شد

هاي  از آزمون براي تحلیل آماري داده ها .تحت آنالیز آماري قرار گرفت SPSS 15 For Windowsنرم افزار 

تی نمونه هاي مرتبط و در صورت لزوم از معادل غیر پارامتري آن  کاي زوج، آزمون دقیق فیشر یا آزمون

 . شداستفاده ) ویلکاکسون(
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  ملاحظات اخلاقی - 9- 2

اخلاق  ۀتیب در کمیشده و پس از تصو یطراح یکنیمعاهدة هلس یپروتکل مطالعه بر اساس اصول اخلاق .1

 .ندارد یرتیجامعه مغا ینیو د ی، اخلاقیعرف ين مطالعه با هنجارهایهمچن. دانشگاه اجراء شدرد وو ب یپزشک

عوامل  بیمارانی که دارايشده و  یبررس یتیسک عوارض و مورتالیر ةش دهندیماران از نظر عوامل افزایب .2

  ندد، وارد مطالعه نشبودند ر افراد جامعهیش از سایخطر ب

 ۀنام تیاز آنان رضا آن، یا و مضرات احتمالیماران با طرح و مزایب سرپرستانو ن یوالدا یمار یب ییپس از آشنا .3

  .شداخذ  یکتبآگاهانۀ 

و تنها در  ان در نظر گرفته شدهبه عنوان اسرار بیمار ثبت شده استکه در پرسشنامه ها مار یاطلاعات ب ۀیکل .4

 . ان طرح استیار مجریاخت

ل یخروج از آن در هر مرحله که مایا  طرح و بهبر ورود  یشرکت کنندگان مبن يفرد يآزاد ،قین تحقیدر ا .5

 . ت شدیباشند رعا

شرکت کنندگان در فرم رضایت  ياز شرکت در مطالعه برا یپذیرش مسئولیت جبران خسارات احتمالی ناش .6

ن طرح یاز شرکت در ا یخسارت مورد ادعا ناش می شدن اساس چنانچه اثبات یبر ا. بودنامه درج گردیده 

 .بر عهده داشتند خسارت مذکور را یت جبران مالیولئان طرح مسی، متولبوده است یقاتیتحق

طرح  ينه هایهز ۀیکل. بودمتوجه شرکت کنندگان ن یکینیو اقدامات پاراکل ییاز نظر دارو ينه ایچگونه هزیه .7

شان یا يبرا یدر طرح از نظر درمانبیماران از شرکت  یآنچه ناش شده و هر ینیش بیشتر پیآنچه پر شامل ه(

 .بودق یان تحقیبه عهده متول) دا کندیضرورت پ

ماران قرار یار بیگان در اختیصورت راه ، داروها را بدرمان ةدورتا پایان  بوددارو ملزم  ةد کنندیشرکت تول .8

 .دهد

  مشکلات و محدویت ها - 10- 2
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بیمارانی است که معیارهاي ورود به مطالعه را داشته و فاقد معیارهاي از مشکلات کارآزمایی هاي بالینی، یافتن 

فقط کاندید  بوده و مبتلا به بیماري ایسکمیک قلبی در این مطالعه هم نیاز به بیمارانی داشتیم که. خروج باشند

ر و مشکل دیگر ریزش نمونه ها بود که سعی شد حتی الامکان با پی گیري مستم. می بودنددرمان دارویی 

  .توجیه بیماران بر آن فایق آمده و از ریزش بیماران جلوگیري نمائیم

طرح و چگونگی جمع آوري مراحل  ،اجرایی ةشیو(روش انجام طرح  - 11- 2

  )اطلاعات

 کـرده بودنـد،  به درمانگاه مراجعه ) صدري ۀآنژین پایدار قفس(بیمارانی که با تشخیص بیماري ایسکیمیک قلبی 

در صـورت   و طـرح  کـافی در مـورد   پـس از توضـیحات   می بودند،درصورتی که واجد شرایط شرکت در مطالعه 

 .ه و وارد مطالعه می شدنداخذ شد از آنها کتبی ۀمشارکت در تحقیق، رضایت نامبیمار با  موافقت

  معیارهاي ورود به مطالعه -2-11-1

  سال 40سن بالاي 

  بیماري ایسکیمیک قلبی از نوع آنژین پایداروجود شواهد بالینی و آزمایشگاهی  

  مطالعهخروج از معیارهاي  -2-11-2

 کم خونی، بیماري کبدي و بدخیمی دیابت، نارسایی کلیوي،(اي همزمان  هاي زمینه وجود بیماري( 

 تغییـرات  (صدري یا انفاکتوس قلبی  ۀوجود شواهد بالینی و آزمایشگاهی آنژین ناپایدار قفسECG  بـه 

  )همراه بالا بودن آنزیمهاي قلبی

 کانال کلسیم هاي عروق نظیر بلوك کننده ةمصرف همزمان سایر داروهاي گشاد کنند.  

سپس از . دشاطلاعات بالینی دموگرافیک آنان در پرسشنامه طرح ثبت  ،ابتدا با گرفتن شرح حال از بیماران

 ,CBC, FBS, CHOL, TG, LDLشامل(خون  اییبیوشیمی نمونۀ خون گرفته شد تا فاکتورهاي بیماران

HDL,  BUN, Cr, AST, ALT, AlkP, CPK, CKMB, LDH ( بررسی وجود سایر براي آنها
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جهت همچنین . معین شود )جهت رد ایسکمی حاد قلبی(آنها  هاي قلبی نزیمآنیز  وبیماري ها و عوامل خطر 

قبل از شروع به علاوه . به عمل آمد ECGهمۀ بیماران  زبررسی وضعیت قلبی ا ودر آنها  رد ایسکمی حاد قلبی

سپس از  .آنها سنجیده شدقابل تحمل  METحداکثر میزان  مدآ عمله تست ورزش ب از افراد ،درمانی ۀمداخل

  .به عمل آمد MPIبیماران 

هر جعبۀ  .قرار داده شدندبی نام  شکل ویک جعبه هاي در ) یخارج ۀنمونچه و  یداخل ۀنمونچه (داروها 

جهت کور کردن  .بودمسئول کورسازي از محتویات جعبه ها مطلع  ۀکمیتدارویی داراي یک کد بوده و فقط 

و به  هدست آمده از رایانه استفاده شده مجریان طرح، از تصادفی کردن داروها توسط جدول اعداد تصادفی ب

مثلا براي بیماري که داروي . داده شد دارو جعبه هاي برکدي یکسان با کد ثبت شده  ،بیماران به ترتیب ورود

سازي از مسئول کور ۀبه این ترتیب تنها کمیت. داده شد 12- د، کد الفرک را دریافت می 12- الف ۀجعب

بیماران . دادو آن را در پایان تحقیق در اختیار آنالیز کنندگان نتایج قرار  بودهمحتویات جعبه هاي دارو مطلع 

رح، مدت اجرا و عوارض احتمالی، از نوع داروي مورد استفاده بی اطلاع بوده و به این نحو نیز غیر از آشنایی با ط

 يدارو ينفر بعد 10و  A يمار اول دارویب 10ن نمونه ها، یجهت حفظ تعادل ب. ه بودندنسبت به دارو کور شو

B  دادیم ادامه  ، درمان رامورد نظر ۀدن به حجم نمونیب تا رسین ترتیو به ادریافت کرده را.  

با دوز سه بار در روز به  mg 4/6) پیوسته رهشنیتروگلیسیرین (ا سوستاك یماران قرص نیتروکانتین یبه ب

یک ماه پس از  .دمعمل آه ب از بیماراندرمان  ۀدو ماه ةتست ورزش قبل و بعد از دور. دشماه تجویز  2مدت 

ضمن ارزیابی روند بهبودي و ثبت اطلاعات بالینی  وویزیت کنترل شده توسط متخصص بیماران  ،مصرف دارو

  .فتگرمی صورت رایگان در اختیار آنها قرار ه بجهت ادامۀ درمان داروي مورد نیاز  ،آنها

قبل و ) LDH ،CPK ،SGPT ،SGOT(هاي قلبی  آنزیمنیز و نوار قلبی و  تست ورزشمربوط به معیارهاي 

به نیز  در جریان مصرف و همچنین پس از مصرف دارو هاعوارض جانبی دارو وزبر. شدندپس از درمان مقایسه 

  .مورد بررسی قرار گرفت و نیز آزمایشات پاراکلینیکی  پرسشنامه وسیلۀ یک
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  ها جدول متغیر- 3- 11- 2

ف
ردی

 

 متغیر

  نقش
مستقل، (

وابستھ، 
  اي، زمینھ

 )مخدوشگر

 كیفي كمي

 واحد تعریف علمي

ستھ
پیو

 

ستھ
س

گ
 

ي
سم

ا
ي 

رتبھ ا
 

  ندارد  ، سوستاکنبتروگلیسیرین ساخت داخل    *      مستقل  دارو 1

  سال  بر اساس گفتھ یا شرح حال گوینده      *    زمینھ اي  سن 2

3 
 مرد- زن تعلق بھ یکي از دو جنس  ×   زمینھ اي جنس

  بد-متوسط- خوب  ھا از نظر عملکرد قلبي تحمل بیمار در برابر فعالیت  *        وابستھ تست ورزش 4

5 
sGOT وابستھ 

 میباشد 13-45 آنزیم کبدي کھ نرمال آن    ×
میلي واحد در 

 میلي لیتر

6 
sGPT وابستھ 

 میباشد 5-57آنزیم کبدي کھ نرمال آن     ×
میلي واحد در 

 میلي لیتر

7  
AlkP وابستھ 

×    
آنزیم کبدي کھ با روش کینگ آرمسترانگ میزان 

 باشد 32-92آن در بالغین باید
 در لیترواحد 

8 
LDH وابستھ 

×   
لاکتات دھیدروژناز خون کھ میزان نرمال آن در  

 .مي باشد 170-60و در کودکان  90-45بزرگسالان 
 واحد در لیتر

9 
BUN وابستھ 

×    
 نرمال مي 18 -5خون کھ در حد  ۀنیتروژن اور

 باشد
میلیگرم در دسي 

 لیتر

10 
Cr وابستھ 

 باشد نرمال مي 6/1-6/0کراتینین سرم کھ در حد     ×
میلیگرم در دسي 

 لیتر

11 Na باشد 145 -138میزان سدیم خون کھ باید در حد     × وابستھ 
میلي اکي والان 

 در لیتر

12 
K باشد 5/3-5/5میزان پتاسیم خون کھ باید در حد     × وابستھ  

میلي اکي والان در 

 لیتر

13 
Hgb وابستھ × 

   
میزان نرمال در مردان میران ھموکلوبین خون کھ 

 باشد مي 16-12و در زنان  14-18
 گرم در دسي لیتر

14 
Hct وابستھ × 

   
در صد ھماتوکریت خون کھ میزان نرمال در 

 باشد درصد مي 47- 37و در زنان  54-40مردان 
 درصد

15 
Plt وابستھ  × 

  
 400-150پلاکت خون کھ میزان نرمال آن  تعداد

 باشد ھزار در میلیمتر مکعب مي
تعداد در میلیمتر 

 مکعب

16 
WBC وابستھ 

 ×   
در  13500- 4500: میزان نرمال گلبول سفید

 میکرولیتر

تعداد در 

 میکرولیتر

17 
PR وابستھ  × 

 
 

 تعداد ضربان قلب ثبت شده دریک دقیقھ
 تعداد در دقیقھ

18 
RR وابستھ  × 

 
 

 تعداد تنفس ثبت شده دریک دقیقھ
 تعداد در دقیقھ

19 
OT وابستھ × 

  
دقیقھ قراردادن ترمومتر  3دماي بدن بیمار پس از  

 در زیر دھان
سیلسیوس ۀدرج  

20 
BP وابستھ  

×  
کھ در بازوي راست بیمار در حالت فشار خون  

 شود درازکش اندازه گیري مي
 میلیمتر جیوه

21 
 کیلوگرم وزن اندازه گیري شده با ترازوي استاندارد    × زمینھ اي وزن

22 
 سانتي متر قد اندازه گیري شده با متر استاندارد    × زمینھ اي قد

23 
کیلوگرم بر  معیار استاندارد اندازه گیري توده بدني    × زمینھ اي اندکس توده بدني

 مترمربع
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 درجھ 5/38افزایش دماي بدن بھ بیش از  ×    وابستھ  تب 24
ندارد –دارد   

 بیمار از درد در حین استراحت در مفاصلشکایت  ×    وابستھ درد مفصلي 25
ندارد –دارد   

 احساس استفراغ ×    وابستھ  تھوع 26
ندارد –دارد   

 گزارش استفراغ مکرر توسط بیمار یا والدین ×    وابستھ  استفراغ 27
ندارد –دارد   

 گزارش سردرد مکرر توسط بیمار ×    وابستھ  سردرد 28
ندارد –دارد   

 کشف ادم محیطي در معاینھ ×    وابستھ ادم در اندامھا 29
ندارد –دارد   

30 
 وابستھ تنگي نفس

   
ھرگونھ شکایت بیمار از سخت بودن تنفس یا آکاھي  ×

 وي از نفس کشیدن
ندارد –دارد   

31 
 وابستھ تاکي پنھ

   
× 

 در ثانیھ در زمان استراحت 20تنفس بیش از  تعداد
ندارد –دارد   

32 
گردنيبرجستگي وریدھاي   وابستھ 

   
× 

پر شدگي سریع وریدھاي ژوگولار پس از تخلیھ با 
فشار دست در حالیکھ بیمار در حالت درازکش با 

 باشد درجھ مي 30زاویھ 

ندارد –دارد   

33 
 وابستھ سیانوز

   
کبود شدن بیمار در اثر کاھش اکسیژناسیون گلبولھاي  ×

 قرمز
ندارد –دارد   

34 
 وابستھ سرفھ

   
× 

 بیمار از سرفھشکایت 
ندارد –دارد   

35 
 وابستھ ھموپتیزي

   
وجود خلط خوني کھ توسط بیمار یا پزشک گزارش  ×

 شود
ندارد –دارد   

36 
 وابستھ سنکوپ

   
× 

 از دست دادن موقت ھوشیاري در اثر افت فشارخون
ندارد –دارد   

37 
 وابستھ ھیپوتانسیون

   
× 

 90کاھش فشارخون سیستولي زیر 
ندارد –دارد   
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 سومفصل 

  نتایج
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تهــران انجــام ) عــج(در کلینیــک قلــب بیمارســتان بقیــه االله  1391و  1390هــاي  ایــن مطالعــه بــین ســال

کــه داراي معیارهــاي ورود بــه مطالعــه بــوده و فاقــد معیارهــاي خــروح   بیمــار 70بــه صــورت تصــادفی .شــد

ــد  ــه) بیمــار 140 در مجمــوع(بودن ــانتین   .شــدند وارد مطالع ــا دروک ــان ب ــار و در  7در گــروه تحــت درم بیم

در بیمـار تـا پایـان طـرح      110 در نهایـت  .بیمـار از مطالعـه خـارج شـدند     23گروه تحت درمان با سوسـتاك  

  .ه و نتایج حاصل تحت آنالیز قرار گرفتباقی ماندمطالعه 

  فاکتورهاي دموگرافیک بیماران -3-1

یـک   شـمارة  در جـدول  آنهـا و نیـز طـول مـدت بیمـاري آنهـا       BMI، بیمـاران انحـراف معیـار سـن    میانگین و 

  .آورده شده است

  

  مطالعه و مدت بیماري بیماران دو گروه BMIسن، . جدول یک

  

  متغیر

   مجموع  سوستاك  دروکانتین

 

P value 
انحراف   میانگین

  معیار

انحراف   میانگین

  معیار

انحراف   میانگین

  معیار

  *883/0  71/8  88/58  08/9  02/59  49/8  77/58  سن

BMI 34/27  32/4  20/28  79/3  69/27  11/4  335/0*  

  **143/0  72/5  87/5  5/06  99/4  24/6  70/6  طول مدت بیماري

* P value  بر اساسANOVA  

** P value  بر اساسKruskal-Wallis  

  

هم چنین بجز . بیماران دو گروه تفاوت معناداري در سن، شاخص تودة بدنی و نیز طول مدت بیماري نداشتند

، در سایر فاکتورهاي %)4/40در مقابل % 4/71(سابقۀ بستري قبلی که در بیماران گروه دروکانتین بیشتر بود 
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فشار خون و بیماري هاي مزمن دیابت، (دموگرافیک مورد بررسی شامل جنسیت، وجود بیماري هاي همراه 

جنسیت، سابقۀ جزئیات اطلاعات مربوط به . تفاوت معناداري وجود نداشت) CCUتنفسی و سابقۀ بستري در 

  .آورده شده است 2در جدول شمارة  CCUبیماري هاي همراه و بستري بیماران در 

  

  در دو گروه مطالعه CCUبستري بیماران در سابقۀ جنسیت، سابقۀ بیماري هاي همراه و . 2جدول شمارة 

  

متغیر 

  دسته اي

  

  دسته

  دروکانتین

(N=63) 

 سوستاك

(N=47)  

 مجموع

(N=110)  

 
 

P value 

N  %  N  %  N  %  

    3/57  63  6/59  28  6/55  35  مرد  جنسیت

  7/42  47  4/40  19  4/44  28  زن  701/0

  

  

سابقۀ 

  بیماري

  313/0  5/34  38  4/40  19  2/30  19  دیابت

فشار 

  خون

32  8/50  20  6/42  52  3/47  443/0  

بیماري 

مزمن 

  تنفسی

4  3/6  8  0/17  12  9/10  120/0  

سابقۀ 

  بستري

45  4/71  19  4/40  64  2/58  002/0  

سابقۀ 

بستري در 

CCU  

    0/50  55  8/46  22  4/52  33  دارد

  0/50  55  2/53  25  6/47  30  ندارد  700/0

P value  بر اساسChi-square test  
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  فاکتورهاي قلبی بیماران  - 2- 3

  .آورده شده است 5قلبی بیماران در جدول شمارة  فاکتورهاي

  

  دو گروه قبل و بعد از درمان فاکتورهاي قلبی بیماران. 5جدول شمارة 

  

P value** 

  

P value* 

  

 تفاوت

   قبل از درمان بعد از درمان

 گروه

  

انحراف   متغیر

 معیار

انحراف  میانگین

 معیار

 میانگین

  دروکانتین -048/0 19/0 -047/0 19/0 00/0 970/0 03/0
ST_ 

 سوستاك -063/0 203/0 -0387/0 197/0 02/0 507/0

  دروکانتین 98/10 51/2 24/11 30/2 26/0 414/0 828/0
MET 

 سوستاك 65/10 62/2 77/10 50/2 12/0 819/0

  دروکانتین 24/144 57/28 20/146 31/21 96/1 564/0 419/0
HR 

 سوستاك 69/139 13/26 78/136 58/26 -91/2 571/0

  دروکانتین 72/0 5/0 65/0 52/0 -07/0 083/0^ 605/0
T 

 سوستاك 50/0 50/0 57/0 50/0 07/0 317/0^

  دروکانتین 72/0 50/0 65/0 52/0 -07/0 083/0^ 681/0
ST 

 سوستاك 46/0 50/0 57/0 50/0 11/0 180/0^

  دروکانتین 72/0 90/0 63/0 80/0 -09/0 564/0^ 717/0
MPI 

 سوستاك 60/0 54/0 60/0 54/0 0.0 999/0^

* P value  بر اساسpaired sample t test 

** P value  بر اساسindependent sample t test   

^ P value  بر اساسWilcoxon Signed Ranks test  

  

پیش از درمان میلی ولت  -048/0در گروه دروکانتین از هنگام تست ورزش  ST depressionحداکثر میزان 

همین طور در گروه تحت . پس از درمان کاهش یافت که کاهش معنی داري را نشان نمی دهد -047/0به 

میلی ولت پیش از  - 063/0از هنگام تست ورزش  ST depression حداکثر میزان درمان با سوستاك نیز

هرچند در مقایسۀ میزان . کاهش یافت که این میزان تغییر نیز از نظر آماري معنی دار نبود -0387/0درمان به 
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در دو گروه، اختلاف معنی دار بود اما با توجه به اینکه میزان تغییر ایجاد شده توسط  ST depressionکاهش 

  .چشمگیر نیستهر یک از دو دارو از نظر آماري معنی دار نبود، این اختلاف از نظر بالینی 

میزان حداکثر ضربان قلب بیماران در تست ورزش، قبل و بعد از درمان در هیچ یا از دو گروه درمانی مطالعه 

هم چنین در مقایسۀ بین دو دارو نیز از این نظر تفاوت معنی داري مشاهده نشد . تغییر محسوسی نداشت

)419/0=P value.(  

تند هنگام تست ورزش تحمل کنند پس از مصرف هر دو دارو افزایش که بیماران می توانس METحداکثر میزان 

به این صورت که این . مختصر داشت اما این افزایش در مورد هیچ یک از دو دارو از نظر آماري معنی دار نبود

و در گروه تحت درمان با ) P value=414/0( 24/11به  98/10میزان در گروه تحت درمان با دروکانتین از 

مقایسۀ میزان این افزایش در دو گروه نشان . افزایش یافت) P value=819/0( 77/10به  65/10ك از سوستا

  ).P value=828/0(داد که تفاوت دو دارو در این مورد نیز معنی دار نیست 

 .مورد ارزیابی قرار گرفت ST depressionو  invert Tدر مورد فاکتورهاي الکتروکاردیوگرافی بیماران، 

میلی ولت بود که تغییر معنی  65/0و  72/0در گروه دروکانتین قبل و بعد از درمان به ترتیب  invert Tمیزان 

میلی  57/0و  50/0این مقادیر در گروه تحت درمان با سوستاك به ترتیب ). P value=083/0(داري نداشت 

میزان تغییرات ایجاد شده توسط  .)P value=317/0( ولت بود که باز هم تغییر معنی داري را نشان نمی داد

دو دارو مورد مقایسه قرار گرفته و مشخص شد که تفاوت آماري معناداري بین دو دارو در این مورد نیز وجود 

  ).P value=605/0(ندارد 

پس از درمان افزایش یافت اما 63/0قبل از درمان به  72/0در گروه تحت درمان با دروکانتین از  MPIشاخص 

 در گروه تحت درمان با سوستاك نیز این میزان). P value=654/0(زایش از نظر آماري معنی دار نبود این اف

مقایسۀ میزان تغییر ایجاد شده توسط دو دارو نشان داد که ). 60/0(قبل و بعد از درمان بدون تغییر بود 

  ). P value=717/0(اثربخشی آنها بر این شاخص تفاوت معنی داري ندارد 
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  عوارض جانبی ناشی از داروها - 3- 3

  عوارض جانبی بالینی - 1- 3- 3

نفر دچار سرگیجه با  6و  9نفر دچار سر درد،  9و  17در گروه تحت درمان با دروکانتین و سوستاك به ترتیب 

 متوسط فشار خون ،پیش از درمان. شدند) دل درد و دل پیچه(نفر نیز دچار علایم گوارش  1و  4وزوز گوش، و 

دیاستولیک آنها متوسط فشار خون  و mmHg 133برابر با  تحت درمان با دروکانتینبیماران  تولیکسیس

mmHg 97  با  پیش از درمانهمچنین . میلی متر جیوه تغییر یافت 100و  129بود که پس از درمان به

و متوسط فشار خون دیاستولیک آنها  mmHg 134، متوسط فشار خون سیستولیک بیماران برابر با سوستاك

mmHg 97  میزان این تغییرات چشمگیر . میلی متر جیوه تغییر یافت 98و  133بود که پس از درمان به

در مجموع،  .بیمار در گروه تحت درمان با دروکانتین، افت فشار خون وضعیتی را گزارش کردند 3به علاوه، . نبود

  .رض جانبی بالینی ماژور نشده بودندهیچ یک از دو دارو باعث بروز عوا

  

  فاکتورهاي شمارش خون بیماران - 2- 3- 3

در مقایسۀ  .آورده شده است 3در جدول شمارة ) CBC(شمارش کامل خون بیماران فاکتورهاي تاثیر داروها بر 

مورد فاکتورهاي شمارش خونی، تفاوت معناداري قبل و بعد از درمان در بین دو گروه مشاهده نشد، مگر در 

  .که هرچند از نظر آماري معنادار بود اما از نظر بالینی اهمیت نداشت MCHهموگلوبین، هماتوکریت و 

، و 75/13و  66/13براي مثال هموگلوبین بیماران دریافت کنندة دروکانتین قبل و بعد از درمان به ترتیب 

این میزان . بود 98/13و  32/14یب هموگلوبین بیماران دریافت کنندة سوستاك قبل و بعد از درمان به ترت

  .تفاوت بین دو گروه هرچند ار نظر آماري معنادار بود اما عملا و از نظر بالینی از اهمیت چندانی برخوردار نیست
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  قبل و بعد از درمان دو گروه مطالعه میزان فاکتورهاي آزمایشگاهی بیماران. 3جدول شمارة 

  
P 

value** 

  
P value* 

  
 تفاوت

   قبل از درمان درمانبعد از 
 گروه

  
انحراف   متغیر

 معیار
انحراف  میانگین

 معیار
 میانگین

 RBC  دروکانتین 73/4 52/0 75/4 55/0 016/0 718/0  906/0
 سوستاک 90/4 55/0 91/4 68/0 01/0 917/0

 HB  دروکانتین 66/13 64/1 75/13 33/1 09/0 496/0 035/0

 سوستاک 32/14 95/1 98/13 92/1 -34/0 019/0

 HCT  دروکانتین 76/40 42/4 83/40 87/3 072/0 825/0 045/0

 سوستاک 37/42 56/5 39/41 39/5 -98/0 014/0

 PLT  دروکانتین 34/219 65/54 78/215 71/60 -56/3 440/0 145/0

 سوستاک 18/197 71/37 48/206 13/53 29/9 276/0

 WBC  دروکانتین 94/7 63/8 12/8 69/10 18/0 627/0 702/0

 سوستاک 71/6 39/1 69/6 25/1 -02/0 935/0

 MCV  دروکانتین 72/86 39/5 51/85 40/5 -21/1 067/0 226/0

 سوستاک 64/86 19/5 26/84 56/5 -38/2 002/0

 MCH  دروکانتین 16/29 88/1 21/29 91/1 05/0 772/0 032/0

 سوستاک 27/29 81/1 73/28 85/1 -54/0 008/0

 MCHC  دروکانتین 65/33 26/1 82/33 21/1 17/0 426/0 762/0

 سوستاک 74/33 17/1 81/33 25/1 07/0 790/0

 RDW  دروکانتین 23/19 79/12 36/19 95/12 13/0 880/0 551/0

 سوستاک 42/13 65/1 84/12 23/1 -58/0 148/0

* P value   بر اساسpaired sample t test 

** P value بر اساسindependent sample t test  

  

  بیوشیمی خون بیماران - 3- 3- 3

  .آورده شده است 4 در جدول شمارة دو گروه قبل و بعد از درمان بیماراننتیجۀ آزمایشات بیوشیمیایی خون 

مشاهده می شود، هیچ کدام از داروها به صورت معنادار باعث تغییر  4همان طور که در جدول شمارة 

از جمله قند خون، الکترولیت ها، لیپید پروفایل و تست هاي عملکرد کلیه بیماران پارامترهاي بیوشیمیایی خون 

ان داد که در مورد هیچیک از متغیرها مقایسۀ میزان تغییرات ایجاد شده توسط دو دارو نیز نش. و کبد نشده اند
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بنابراین دو دارو از این نظر، عارضۀ جانبی خاصی را ایجاد نکردند و تفاوتی . تفاوت معناداري وجود ندارد

  .نداشتند

  دو گروه مطالعه قبل و بعد از درمان نتیجۀ آزمایشات بیوشیمیایی خون بیماران. 4جدول شمارة 

  
P value** 

  
P value* 

  
 تفاوت

   قبل از درمان بعد از درمان
 گروه

  
انحراف   متغیر

 معیار
انحراف  میانگین

 معیار
 میانگین

 FBS  دروکانتین 03/132 81/63 62/123 67/63 - 41/8 222/0 352/0

 سوستاک 06/127 98/50 63/128 58/46 57/1 840/0

 NA  دروکانتین 95/140 79/2 10/141 82/2 15/0 736/0 113/0

 سوستاک 50/139 01/3 95/140 28/3 45/1 069/0

 K  دروکانتین 12/4 40/0 19/4 43/0 07/0 315/0 851/0

 سوستاک 27/4 41/0 32/4 45/0 05/0 593/0

 BUN  دروکانتین 57/18 99/7 21/18 22/7 - 36/0 574/0 974/0

 سوستاک 38/17 85/5 99/16 58/5 - 39/0 623/0

 CR  دروکانتین 27/1 97/0 21/1 74/0 - 06/0 274/0 160/0

 سوستاک 29/1 0/1 33/1 99/0 04/0 148/0

 SGOT  دروکانتین 24/24 71/8 30/25 88/10 06/1 382/0 679/0

 سوستاک 57/23 63/5 85/23 81/5 28/0 822/0

 SGPT  دروکانتین 14/28 26/15 60/27 93/14 - 54/0 688/0 592/0

 سوستاک 75/27 27/12 39/28 68/9 64/0 710/0

 ALKP  دروکانتین 37/209 75/99 64/204 36/90 - 73/4 283/0 579/0

 سوستاک 203 94/64 03/194 16/63 - 97/8 182/0

 ALKP  دروکانتین 37/209 75/99 64/204 36/90 - 73/4 283/0 579/0

 سوستاک 203 94/64 03/194 16/63 - 97/8 182/0

  دروکانتین 56/163 69/40 84/161 98/31 - 72/1 718/0 861/0
CHOL 

 سوستاک 36/162 41/45 03/159 10/40 - 33/3 706/0

  دروکانتین 69/84 90/25 71/86 10/27 02/2 466/0 223/0
LDL 

 سوستاک 44/94 36/40 48/87 57/36 - 96/6 309/0

  دروکانتین 15/43 71/11 60/43 18/11 45/0 712/0 602/0
HDL 

 سوستاک 33/41 56/10 86/42 62/10 53/1 383/0

  دروکانتین 22/38 01/34 89/36 74/30 - 33/1 660/0 557/0
VLDL 

 سوستاک 21/31 93/9 32/32 00/11 11/1 575/0

  دروکانتین 40/164 61/121 46/160 45/119 - 94/3 642/0 693/0
TG 

 سوستاک 44/149 19/50 89/150 26/65 45/1 890/0

* P value   بر اساسpaired sample t test 

** P value بر اساسindependent sample t test  
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بر فاکتورهاي الکتروکاردیوگرافیک، تست ورزش و اسکن قلبی و نیز  دو دارواثربخشی در مجموع 

 فاکتورهاي شمارش خون و نیزتاثیر بر بیوشیمی خون (بالینی و آزمایشگاهی  ایجاد عوارض جانبی

  .ه اي نداشتندتفاوت قابل ملاحظ )بیماران
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فصل 

 چهارم

  بحث
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  نتیجه گیري بحث و - 1- 4

 Double-blind Randomized Clinical) بالینی تصادفی دو سویه کوراین مطالعه یک کارآزمایی 

Trial) بر روي  تهران) عج(در کلینیک قلب بیمارستان بقیه االله  1391و  1390بین سال هاي  بود که

وجود ایسکمی  ،نتایج آزمایشات پاراکلینیکی آنها نظیر تست ورزش بالینی و ۀمعاین ،بیمارانی که شرح حال

واجد شرایط  درصورتی کهبیماران  .انجام شد بودرده ک را تایید ) صدري ۀآنژین پایدار قفس( عروق کرونر

مشارکت در بیمار با  در صورت موافقت و طرح کافی در مورد پس از توضیحات می بودند،شرکت در مطالعه 

به بیماران قرص نیتروکانتین یا  .ه و وارد مطالعه می شدنداخذ شد از آنها کتبی ۀتحقیق، رضایت نام

  . ماه تجویز شد دو با دوز سه بار در روز به مدت mg 4/6) نیتروگلیسیرین پیوسته رهش(سوستاك 

تنگی عروق کرونر است که منجر به  ،هاي ایسکمیک قلبی پاتوژنز اصلی دخیل در بروز علایم بیماري

تشکیل پلاك  این تنگی خود می تواند به دنبال آترواسکلروز و. اختلال در خونرسانی به عضله قلب می شود

 رونر ایجاد شود، به همین دلیل یکی از ارکان اصلی درمان افراد مبتلا به بیمارياسپاسم عروق ک آترومی و

قرار ها  این داروها نیترات ۀعروق است که در سر دست ةداروهاي گشاد کنند اي ایسکمیک قلب استفاده ازه

آنژین  هم درمان حملات و هم پیشگیري از حملاتاز مهم ترین داروهایی هستند که  نیترات ها .دادند

این داروها سبب اتساع وریدهاي  .قفسۀ صدري در بیماران مبتلا به بیماري ایسکمیک قلبی به کار می روند

و به این ترتیب با کاهش بازگشت وریدي به قلب، کشش دیوارة میوکارد را کاهش می  سیستمیک شده

ساع عروق کرونر اپی کارد، بر د و در نهایت باعث کاهش نیاز قلب به اکسیژن می شوند و از طرفی با اتنده

ترین دارو بین نیترات هاي درمانی است و در  نیتروگلیسیرین مهم. دنعروق کرونر می افزای خون جریان

نوع ترانس (ساعت  10-8تا ) نوع زیر زبانی( دقیقه 20-10شکل هاي مختلف و طول اثرهاي مختلف از 

قرص هاي آهسته  میلی گرمی و 5و  1پول هاي به صورت آمهم چنین این دارو  .در دسترس است) درمال

میلی گرمی در  4/0و نیز به صورت قرص هاي زیر زبانی  )دروکانتین(ی میلی گرم 4/6 و 6/2رهش 

میلی   4/6و  6/2قرص هاي نیتروگلیسیرین (از انواع پیوسته رهش نیتروگلسیسرین . دسترس می باشد
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 نیتروگلیسیریندر حال حاضر دو نوع  .استفاده می شودبراي جلوگیري از بروز حملات آنژین ) گرمی

هدف از این  .نوع خارجی با نام سوستاك و نوع داخلی با نام دروکانتین: در ایران وجود دارد آهسته رهش

یعنی داروي دروکانتین ساخت ایران با داروي  نیتروگلیسیرین پیوسته رهشمطالعه، مقایسۀ آثار دو نوع 

و نیز مقایسۀ عوارض  MPIفاکتورهاي الکتروکاردیوگرافیک، تست ورزش و  سوستاك خارجی بر روي

  . جانبی بالینی و آزمایشگاهی این دو دارو بود

. را با هم مقایسه کردیمتحت درمان با سوستاك بیمار  47تحت درمان با دروکانتین و بیمار  63ما نتایج 

. بیماران دو گروه از نظر سن، جنس، طول مدت بیماري و بیماري هاي همراه تفاوت آماري معنی داري نداشتند

میزان حداکثر ضربان (اثر دو دارو بر فاکتورهاي قلبی اندازه گیري شده نتایج حاصل از این مطالعه نشان داد که 

، که بیماران می توانستند هنگام تست ورزش تحمل کنند METحداکثر میزان ، قلب بیماران در تست ورزش

invert T، ST depression  شاخص وMPI  ( حداکثر میزانتفاوت معنی داري ندارد و در موردST 

depression هرچند اختلاف معنی دار بود اما با توجه به اینکه میزان تغییر ایجاد شده  نیز هنگام تست ورزش

  .ز نظر آماري معنی دار نبود، این اختلاف از نظر بالینی چشمگیر نیستتوسط هر یک از دو دارو ا

. عوارض بالینی و عوارض آزمایشگاهی: ما دو دسته عوارض را بررسی کردیم ،در مورد عوارض جانبی ایجاد شده

در . تغییري در پارامترهاي آزمایشگاهی بیماران ایجاد نکردنداز نظر عوارض آزمایشگاهی، هیچیک از دو دارو 

مورد عوارض جانبی نیز عوارضی مانند سر درد، سرگیجه، علایم گوارشی و افت فشار وضعیتی در مورد دو دارو 

 . در مجموع هر دو دارو ایمن بوده و از این نظر نیز تفاوت چشمگیري بین آن دو وجود نداشت. گزارش شد

در مطالعه اي اثرات . اثرات نیترات ها در بیماران قلبی تاکنون مطالعات زیادي انجام شده استد رمو رد

یعنی  ،مصرف می کردندزیر زبانی در بیمارانی که ایزوسور باید دي نیترات   TNGآنتی ایسکمیک قرص 

 WTIزان بهبود می، روزه 7درمان  ةپس از یک دور. صدري سنجیده شد ۀافراد مبتلا به آنژین پایدار قفس

که  در افرادي درصد و 6/15 که پلاسبو مصرف می کرده اند در افرادي) میزان قدم زنی تا شروع درد قلبی(

  )P<0.01 .( )6( درصد گزارش شد 5/36نیتروگلیسیرین مصرف کرده اند 
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صدري انجام  ۀبه آنژین پایدار قفس مبتلا بیمارمرد 38که بر روي  دو سویه کور در یک کار آزمایی بالینی

در مقایسه با پلاسبو، تمام  .ارزیابی قرارگرفت دي نیترات با دوز کم مورد آنژین ایزوسورباید اثرات ضد، شد

 WTIبهبود قابل ملاحظه اي در  دي نیترات ایزوسورباید دوزهاي مختلف تجویز از ساعت بعد 6بیماران 

میلی گرم در روز  20با دوز  ،)WTI  )P<0.01در درصد بهبود 6/34میلی گرم  در روز  10با دوز : داشتند

 9/42میلی گرم در روز از قرص پیوسته رهش  20دوز  با ،WTI  (P<0.0001)درصد بهبود در 6/49

صد در 5/52میلی گرم در روز از قرص پیوسته رهش  40با دوز  و  WTI (P<0.001)درصد بهبود در

می شود استفاده از قرص هاي پیوسته رهش با همانطور که مشاهده  .(P<0.0001)مشاهده شد  بهبود

   )7( .همراه بوده است  WTIبیشتري در بهبود

 100000بر روي  هزینه هاي  مربوط  به قیمت  1999تا  1994هاي  دیگري که بین سال ۀدر مطالع

تجویز  کهسال پس از آغاز مطالعه مشخص شد  5/3در طول  گرفت،نسخه  حاوي داروهاي ضد آنژین انجام 

پچ هاي ترانس درمال نیتروگلیسیرین در مقایسه با قرص هاي  و (SR)نیتروگلیسیرین  پیوسته رهش 

چون تعداد قرص هاي مصرفی در ، لار کاهش هزینه در پی داشته استمیلیون د 9/14معمولی آن حدود  

  )8( .مورد فراورده هاي پیوسته رهش کمتر بوده است

اثرات این دو دارو را با هم مقایسه کرده است و نیاز است که با انجام  این مطالعه اولین مطالعه اي است که

  .مطالعات بیشتر نتایج حاصل از این مطالعه تائید شود

  پیشنهادها و محدودیت ها - 2- 4

علاوه بر آن، مطالعات  و پیشنهاد می شود مطالعات بر روي اثرات دروکانتین با حجم نمونۀ بالاتر ادامه یابد

post marketing نیز انجام گیرد.  

ایسکمیک قلبی نیاز به زمان  يها در افراد مبتلا به بیماري ها با توجه به اینکه درمان نگهدارنده با نیترات

درمان باید مد  ۀهزین ۀگاها بیماران باید به صورت مادام العمر از این دارو ها استفاده کنند، مسئل طولانی دارد و
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و عدم وجود تفاوت معنادار در آثار قلبی دو داروي مورد مطالعه و  به بعد اقتصادي مسئله با توجه. نظر قرار گیرد

 شود تا قرص هاي تولید شده در داخل کشور جایگزین نمونه هايپیشنهاد می  ایمن بودن داروي دروکانتین،

  . گرددها دلار ارز از کشور جلوگیري  از خروج  سالیانه میلیون خارجی شود تا مشابه
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Abstract 

Background. One of the most important drugs in treatment of ischemic heart 

disease is vasodilator drugs including nitrates. Nitroglycerine is the most 

important drug among therapeutic nitrates which is available in different forms 

such as slow-releasing pills. Currently there are two types of slow-releasing 

nitroglycerine pill in Iran: Iran-made Derocantine and non-Iran-made Sustac. 

The aim of this study was to compare effects of derocantine and sustac on 

electrocardiographic, exercise test, myocardial perfusion factors as well as 

their clinical and laboratory side effects. 

Methods. This double-blind randomized clinical trial was conducted during 

the years 2011 and 2012 in Baghiyatallah cardiology clinic in Tehran on 

patients diagnosed with ischemic heart disease (stable angina pectoris) based 

on their history, physical examination and paraclinical tests including exercise 

test. Fisrtly we took patients’ medical history and entered their demographic 

characteristics into a questionnaire. Then patient underwent blood sampling, 

ECG, exercise test (to determine maximum endurable MET) as well as 

myocardial perfusion imaging (MPI). Patient administered 6.4 mg of 

derocantine or sustac three times a day for teo months. After the treatment 

period, exercise test, ECG and MPI factors were compared between two 

groups. Development of side effects during treatment with both drugs was 

recorded using a questionnaire and paraclinic tests. 

Results: 140 patients (70 patients in each group) were enrolled in the study. 7 

patients under treatment with derocantine and 23 patients under treatment with 

sustac discontinued the study. 110 patients finished the study and their data 

was analyzed. Mean age of the patients was 58.88 years and mean duration of 

disease was 5.87 years. 57.3% were male. There were no significant 

differences regarding the age, sex, duration of disease and concomitant 

diseases of patients in two groups. Results of this study showed that effects of 

these drugs on cardiac parameters are similar. Maximum amount of ST 
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depression during exercise test before and after treatment with both drugs was 

not significantly different. Although the amount of decrease in maximum ST 

depression after treatment with those drugs was statistically significant, but 

while the effect of each drug was not statistically significant, the difference 

was not clinically significant. Maximum heart rate and maximum endurable 

MET during exercise test were not significantly different before and after 

treatment with each drug. Comparison of effects of the drugs on those 

variables showed no significant difference between the drugs (P values= 0.419 

and 0.828). ECG parameters comprising invert T and MPI index were not 

significantly different before and after treatment with each drug. The amounts 

of changes after administration of the drugs were not significantly different 

either (P values=0.605 and 0.717). Regarding laboratory side effects, none of 

the drugs caused major side effects. Regarding clinical side effects, symptoms 

including headache, vertigo, GI upset and orthostatic hypotension were 

reported. Administration of both drugs was safe and there were no significant 

differences regarding development of side effects of the drugs. 

Discussion. Efficacy and side effects of the drugs were similar and there no 

statistically significant differences. Iran-made derocantine could replace non-

Iranian sustac to prevent spending foreign currencies. 

Keywords: Derocantine, Sustac, ischemic heart diseas. 

 

 

 


	



