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  چكيده
. باشند مي مادري مرگ علت دومين و جنيني و مادري عوارض ايجاد مهم ازعوامل يكي اكلامپسي پره و حاملگي فشارخون :مقدمه

 .به پره اكلامپسي شديد بود مبتلا زنان فشارخون بر فورزمايد و هيدرالازين عضلاني ثربخشيا هدف از مطالعه حاضر مقايسه
بعد  .اكلامپسي شديد وارد مطالعه شدند بيمار مبتلا به پره 100اين مطالعه يك كارآزمايي باليني تصادفي بوده كه  :روش بررسي

 6گرم هيدرالازين عضلاني هر  ميلي 10يم بيماران به طور تصادفي از برقراري خودبخودي ديورز پس از زايمان و قطع سولفات منيز
 .و نتايج مورد مقايسه قرار گرفت ساعت ثبت 6ساعت دريافت كردند و فشار خون بيماران هر  12ساعت يا فورزمايد عضلاني هر 

ر گرفتند در مقايسه با هيدرالازين در بيماران مبتلا به پره اكلامپسي شديد كه بعد از زايمان تحت درمان با فورزمايد قرا :نتايج
از طرف ديگر مدت زمان  .)OR=6/2 ؛P=016/0؛ %42در برابر % 66( تري داشتند داري فشار خون پايين روز پنجم به طور معني

  ).P=034/0 ساعت؛ 4/31ساعت در برابر  3/24( اران تحت درمان با هيدرالازين كمتر از فورزمايد بودمپاسخ به درمان در بي
اثربخشي فورزمايد بركاهش ميانگين فشارخون پس از زايمان در زنان مبتلا به پره اكلامپسي شديد نسبت به  :گيري نتيجه

  .هيدرالازين بيشتر است
 

 هيدرالازين، فورزمايد، پره اكلامپسي :كليدي ياه واژه

                                                      
 m.h.fazeli.s@chmail.ir: ، پست الكترونيكي0352- 7252115: ؛ تلفن)نويسنده مسئول( *
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  مقدمه
كه در از جمله اختلالات شايعي است  اختلالات فشار خون
خونريزي و اختلالات فشار خون، . دهد طول حاملگي رخ مي

را در كشورهاي در حال  انمادر سه علت مرگ و مير ،عفونت
گ و مير كه قسمت اعظم عوارض و مر دهند ميه تشكيل عتوس

  . شوند مرتبط با حاملگي را باعث مي
  اكلامپسي نوعي سندرم اختصاصي حاملگي است  پره

ميزان بروز . شود كه با فشار خون و پروتئينوري مشخص مي
  اما تنوع بسيار چشمگيري  ،است% 5اكلامپسي حدود  پره

از عوارض جدي آن درگيري  .در اين زمينه گزارش شده است
   ادم ريوي، نارسايي قلبي، به صورت هاي انتهايي اندام

  در نهايت سندرم سيستم انعقادي و درگيري كبد و
HELLP: (Hemolysis Elevation of Liver enzy, me Low platlet) 

 به علتدرگيري مغز و تشنج و حتي مرگ مادر و از طرف ديگر 
رشد داخل  تأخيررحمي امكان  ـ اشكال در خونرساني جفتي

و مرگ ) IUGR: Intra UterinGrowth Retardation( رحمي
وجود ) IUFD: Intra Uterin Fetal Deth( داخل رحمي

  .)1(دارد
با توجه به اهميت فوق العاده پره اكلامپسي و خطرات آن در 

هاي كاهش  زمينه عوارض و مرگ و مير مادر و نوزاد، ارائه روش
ز استفاده ا .فشار خون شديد طي حاملگي اهميت بسزايي دارد

افزايش طول مدت  جهتداروهاي پايين آورنده فشارخون 
حاملگي يا كاهش پيامدهاي پره ناتال در زنان حامله مبتلا به 

مورد  هاي مختلف اختلالات فشار خون شديداً انواع و شدت
  .توجه پزشكان و محققان بوده است

هاي پر قدرت سبب اختلال هرچه بيشتر پرفوزيون  ديورتيك
چون يكي از آثار فوري آنها كاهش حجم داخل شوند،  جفتي مي

در  طرفي حجم داخل عروقي در اين افراد زا عروقي است و
بنابراين  .مقايسه با حاملگي طبيعي كاهش يافته است

روند، چون اين  نمي به كاركاستن فشار خون  جهتها  ديورتيك
آن را بر مادر و جنين  ءداروها شدت تغليظ خون مادر و آثار سو

هاي مشابه در تا به حال تجويز فورزمايد يا دارو .كند د ميتشدي
خاص محدود به موارد نادري است  به طور ،دوره قبل از زايمان

مورد شك  كه در آنها ادم ريوي تشخيص داده شده يا شديداً
قوي و سريع الاثر است كه روي  مدر، ، فورزمايد دارويي .شداب

نيز روي  هاي ضخيم شاخه صعودي قوس هنله و قسمت
 به صورت اين دارو عمدتاً .كند هاي ديستال كليه اثر مي توبول

  .)2(شود دست نخورده از طريق ادرار دفع مي
كاهش فشار  جهتهيدرالازين از جمله داروهايي است كه 

برخي . گيرد خون در پره اكلامپسي شديد مورد استفاده قرار مي
استولي بيش از از پزشكان درمان را در صورتي كه فشار خون دي

mmHg110 و برخي ديگر ميزان دهند ميانجام  ،باشد 
mmHg105  محدوده ضرورت درمان در نظر  به عنوانرا

  ). 3(گيرند مي
 15-20گرمي با فواصل  ميلي 5-10هيدرالازين در دوزهاي 

شود تا اينكه پاسخ رضايت بخش حاصل  اي تجويز مي دقيقه
به يا هنگام زايمان، پاسخ رضايت بخش قبل از زايمان  .شود

ميليمتر جيوه  90-100كاهش فشار دياستولي تا حد صورت
اما فشار خون دياستولي نبايد از اين حد كمتر  .شود تعريف مي

  ).1(شود تا پرفوزيون جفت مختل نگردد
عوامل هايپراسموتيك، احتمال ورود قابل  تزريقدر موارد 

ين مسئله نيز توجه مايع به فضاي داخل عروقي وجود دارد كه ا
) به شكل ادم( سبب ورود مايع داخل عروقي به اعضاي حياتي

داراي  اي علاوه بر اين اگر ماده .شود ها و مغز مي به ريه به ويژه
ها به داخل ريه و مغز نشت  فعاليت اسموتيك از طريق مويرگ

نكته مهمتر . شود كند، تجمع ادم در اين مناطق تشديد مي
جاي اين عوامل هنوز به اثبات نرسيده اينكه اثر سودمند پابر

  ).1(است
و ) وازواسپاسم عروقي( با توجه به مكانيسم پره اكلامپسي

ها به عنوان عوامل  كنون ديورتيكتا ،گفته شده فوق موارد
در ايران كاهش دهنده فشار خون حاملگي قبل و بعد از زايمان 

پره هميت ابنابراين با توجه به  .ندا همورد استفاده قرار نگرفت
پره اكلامپسي و نياز شديد به كاهش فشار خون در موارد 

و عدم توافق ) چه قبل زايمان وچه بعد زايمان( اكلامپسي شديد
بر آن  ،داروي انتخابي ضد فشار خون مورد استفاده ازنظر در 
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پره اكلامپسي  شديم تا اثر فورزمايد را بر كاهش فشار خون در
در جهت كاهش عوارض تا گامي  بعد زايمان بررسي كنيمشديد 

  .دشابپره اكلامپسي  مرگ و مير
  روش بررسي

تعداد اين مطالعه يك كارآزمايي باليني تصادفي بوده كه 
بر حسب سن و  را مبتلا به پره اكلامپسيزاي  بيمار نخست 100

 مؤثربه دليل ) Body Mass Index :BMI( شاخص توده بدني
همسان سازي  ورد استفادهكليرانس كليوي داروهاي م بر بودن
و سپس هر كدام به طور تصادفي در يكي از دو گروه مورد  كرده

حجم نمونه بر اساس  .هيدرالازين يا فورزمايد وارد شدند مطالعه
درصد و برآوردي از فراواني نسبي پره  99ضريب اطمينان 

درصد تخمين زده  3اكلامپسي در شهرستان كاشان كه حدود 
در بيمارستان  1387توصيفي كه در سال مطالعه ( شده است

نفر تعيين شد  89در حدود ) شبيه خواني كاشان صورت گرفته
ها پس از ريزش  كه براي حصول اطمينان از كفايت نمونه

بيماران بر اين اساس  .نفر وارد مطالعه شدند 100احتمالي 
زاي مبتلا به پره اكلامپسي شديد كه به منظور كنترل  نخست

به بيمارستان شبيه خواني  1387ـ88ي سال طفشار خون 
كاشان مراجعه نموده و بستري گرديدند و پس از قطع سولفات 

و قطع سولفات  )سزارين ـ طبيعي(و ديورزيس پس از زايمان 
ميليمتر جيوه  100/150فشار خون بالاي  چنانم، همنيزيم

 ،اختلالات كليوي ،داشتند و سابقه قبلي فشار خون مزمن
هاي قلبي عروقي  ابقه مصرف دخانيات و ساير بيماريديابت و س

 .در قالب يك مطالعه تجربي مورد بررسي قرار گرفتند نبودند،
مادراني كه حاملگي چند قلو داشتند از مطالعه كنار  ضمناً

تصادفي وارد يكي از دو گروه  بيماران به طور .دگذاشته شدن
 .شدند) F( مايدرزويا گروه ف) H( مطالعه يعني گروه هيدرالازين

ميليگرم هيدرالازين  10ساعت  6بيماران هر  Hدر گروه 
گرم فورزمايد عضلاني دو بار  10بيماران  Fعضلاني و در گروه 

فشار خون بيماران در  .روز دريافت كردند 5حداكثر تا  ،در روز
توسط فشار ) ر شبانه روزنوبت د 4( ساعت 6هر دو گروه هر 

در حالي كه بيمار در  ،واحدب اي با كاف مناس سنج جيوه
وضعيت نشسته قرار داشته و توسط دستياري كه از نوع داروي 

گيري و  از دست راست وي اندازه ،مصرفي بيمار اطلاعي نداشت
  ) ناپديد شدن صدا( فاز يك و پنج كورتكوف .ثبت گرديد
 .گيري فشار خون دياستول مورد استفاده قرار گرفت براي اندازه

  گيري شده و  توليك و دياستوليك اندازهخون سيسفشار
  متوسط از طريق رابطهفشار خون . ثبت گرديد

MAP: Mean Arterial Pressure)=2×(DBP: Diastolic 

Blood Pressure)+ (Systolic Blood Pressure)SBP/3( 
زماني فشار خون كنترل شده تلقي  .محاسبه و ثبت گرديد

فشار خون به  تجويز دارو،روز  5گردد كه حداكثر در پايان  مي
در صورت عدم كاهش فشار خون  .كاهش يابد 90/140زير 

كنترل فشار خون  هاي از ساير روش هاي فوق، بيماران با روش
 هاي هاي كلسيم يا مهاركننده آنتاگونيست بلوكر،مانند تجويز بتا

ACE: Angiotansine Converting Enzyme درمان  جهت
نسخه  SPSSبيماران وارد نرم افزار  اطلاعات .استفاده گرديد

هاي آماري  ها از آزمون تجزيه و تحليل داده در .گرديد 5/11
Chi-square, Kolomogrov-Smirnov Test, T Test,  

Levene Test, MannWhitney Test استفاده شد.  
  نتايج

اكلامپسي به درمان پاسخ  درصد كل بيماران مبتلا به پره 54
درصد بيماران تحت درمان با  42كه  يبه طور ،اند داده

درصد بيماران تحت درمان با فورزمايد داراي  66هيدرالازين و 
اين اختلاف از لحاظ آماري  .فشار خون كنترل شده بودند

و ميزان فشار خون كنترل شده در ) =016/0p( دار بود معني
برابر بيماران تحت درمان  6/2بيماران تحت درمان با فورزمايد 

  .)1جدول ( درالازين بودبا هي
 4/61درصد بيماران تحت درمان با هيدرالازين و  6/39

كه به روش سزارين  درصد بيماران تحت درمان با فورزمايد
اين  .داراي فشار خون كنترل شده بودند ،اند وضع حمل نموده

و ميزان فشار ) =037/0p( دار بود لاف از لحاظ آماري معنياخت
برابر  4/2اران تحت درمان با فورزمايد خون كنترل شده در بيم

درصد  100فشار خون  .بيماران تحت درمان با هيدرالازين بود
بيماران تحت درمان با هيدرالازين و فورزمايد كه به روش 

ميزان فشار خون  .كنترل شده بود ،اند طبيعي وضع حمل نموده
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كنترل شده در مادران تحت درمان با فورزمايد در زايمان 
) درصد 100و  7/77 ،50به ترتيب ( ترم ترم و پست ـ ترم پره

، 5/38به ترتيب ( بيشتر از مادران تحت درمان با هيدرالازين
  .باشد مي) درصد 7/66و  8/42

دياستوليك و ميانگين متوسط  ميانگين فشار سيستوليك،
ان با در بيماران تحت درمقبل از درمان  فشار شرياني

ميليمتر جيوه  5/175و  1/103، 1/160هيدرالازين به ترتيب 

 ،3/162رمان با فورزمايد به ترتيب باشد و در گروه تحت د مي
اين اختلاف از لحاظ  .باشد ميليمتر جيوه مي 4/177و  8/103

از طرفي متوسط زمان پاسخ  .)<05/0p( دار نبود آماري معني
) ساعت 3/24( ا هيدرالازينبه درمان در بيماران تحت درمان ب

اين  .بود) ساعت 4/31( كمتر از بيماران تحت درمان با فورزمايد
  .)2جدول )(=017/0p( دار بود اختلاف از لحاظ آماري معني

  
  هاي مورد مطالعه توزيع فراواني وضعيت فشار خون در گروه: 1جدول 

  جمع
 )درصد(  تعداد

 فورزمايد
 )درصد(  تعداد

  هيدرالازين
 )درصد(تعداد

 خونوضعيت فشار 

 كنترل شده )42( 21 )66(   33 )54(   54
 كنترل نشده )58(29 )34(   17 )46(   46

 جمع )100(    50 )100(    50 )100(    100

016/0Pv=      681/2 =OR  
  

 لعههاي مورد مطا هاي آماري فشار خون قبل از مطالعه و زمان پاسخ به درمان در گروه شاخص :2جدول 

 
 P.V معيارانحراف   ميانگين روش درماني

 4/10 1/160 هيدرالازين فشار سيستوليك قبل از درمان
 1/14 3/162 فورزمايد 53/0

 6/5 1/103 هيدرالازين فشار دياستوليك قبل از درمان
 1/6 8/103 فورزمايد 532/0

 متوسط فشار شرياني
 

 6/9 5/175 هيدرالازين
 1/12 4/177 فورزمايد 504/0

 زمان پاسخ به درمان
 

 2/14 4/31 فورزمايد 017/0 9/9 3/24 هيدرالازين

  
  بحث

ميزان كنترل فشار خون در بيماران تحت درمان با فورزمايد 
  .بيشتر از بيماران تحت درمان با هيدرالازين بود

  بيمار مبتلا  264در آمريكا  شهمكارو   Ascarelliدر مطالعه
ي شديد پس از برقراري ديورز پس از زايمان و به پره اكلامپس

 .بعد از قطع سولفات منيزيم بيماران در دو گروه ارزيابي شدند
درمان با فورزمايد بعد از زايمان در بيماران مبتلا به پره 

فشار خون را كاهش داد و نيز باعث  تر سريعاكلامپسي شديد 
كاهش  .هاي ديگر ضد فشار خون گرديد كاهش نياز به درمان

ي پس از زايمان قابل توجه تأخيرمدت بستري و عوارض 
  ).4(نبود

Ghanem  با ارزيابي بيماران مبتلا به فشار خون  همكارشو
  در كاهش  مؤثركه فورزمايد دارويي  ندپس از زايمان نشان داد
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  ).5(باشد فشار خون پس از زايمان مي
Sagawa ان در بررسي در بلژيك با ارزيابي بيمار شو همكار

كه  ندگيري نمود مبتلا به پره اكلامپسي پس از زايمان نتيجه
). 6(باشد مي مؤثرفورزمايد دارويي در كاهش فشار خون بيماران 

مطالعه  باگردد نتايج مطالعات فوق  گونه كه ملاحظه مي همان
  .حاضر همخواني دارد

Sibai اي در سوئد نشان داد كه هيدرالازين در  در مطالعه
) 7(تر از فورزمايد استمؤثركلامپسي پس از زايمان درمان پره ا

كه اين امر به دليل دوز بالاي هيدرالازين مورد استفاده نسبت 
  .به مطالعه حاضر است

داروهاي ضدفشار خون مانند كلونيدين و هيدرالازين 
سيستميك كه يك  T40توانند توليد سيتوكين  مي

كه فورزمايد و  در حالي ،انفلاماتور است را تحريك كنند آنتي
هاي  ديازوكسايد توليد اين سيتوكين و ساير سيتوكين

هاي منونوكلئر خون محيطي  انفلاماتور را در جفت و سلول پره
در استرس اكسيداتيو مرتبط با موارد مذكور  .ندنك مهار مي

و شايد علت تفاوت ميزان اثر اين ) 8(اكلامپسي دخالت دارند پره
اوت بودن مكانيسم اثر دو دارو نهفته متف درله ئدارو در اين مس

  .باشد كه نيازمند مطالعات بيشتري است
درمان با هيدرالازين در بيماران مبتلا به  ،در مطالعه حاضر

در  .فشار خون را كاهش داد تر سريعاكلامپسي شديد  پره
درمان با فورزمايد و همكارش   Ascarelliكه در مطالعه صورتي

 تر سريع ،اكلامپسي شديد ان مبتلا به پرهبعد از زايمان در بيمار
  ).4(دشفشار خون منجر به كاهش 

درمان با و همكارش  Ascarelli با توجه به اينكه در مطالعه
ميليگرم فورزمايد صورت گرفته و در مطالعه حاضر درمان با  20
باشد و از  ميليگرم صورت گرفته اين تفاوت قابل توجيه مي 10

ها را بتوان در تفاوت نژادهاي  ين تفاوتطرفي شايد علت كليه ا
  .مختلف در پاسخ به داروهاي كاهنده فشار خون جستجو كرد

ميزان كنترل فشار خون در بيماران تحت درمان با فورزمايد 
  ). =4/2OR(بيشتر از بيماران تحت درمان با هيدرالازين بود

دو دارو  تأثيرزمينه مقايسه در اي  قابل ذكر است كه مطالعه
و همكاران در   Jashnaniولي ر زايمان ترم و پره ترم يافت نشدد

كه فراواني افزايش فشار خون در بيماراني  نداي نشان داد مطالعه
و شايد ) 9(اند بيشتر است كه به روش سزارين وضع حمل نموده

يكي از علل عدم پاسخ به درمان در بيماراني كه به روش 
ه از داروهاي بيهوشي و يا استفاد ،اند سزارين وضع حمل نموده

حسي مانند ماركايين و اثرات آنها بر فشار خون يا پاسخ به  بي
  .درمان باشد

ه پاسخ به درمان در عمل در اين مطالأيكي از نكات قابل ت
هر چند كه به دليل حجم نمونه پايين  .زايمان طبيعي است

مادران مبتلا به پره اكلامپسي كه به روش طبيعي زايمان 
باشد و نيازمند بررسي  اين نتيجه قابل تعميم نمي ،اند كرده

  .بيشتري است
  گيري نتيجه

ميزان اثر بخشي فورزمايد در كنترل فشار خون پس از 
زايمان در مبتلايان به پره اكلامپسي شديد نسبت به 

  .هيدرالازين بيشتر است
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Abstract 

Introduction: Gestational hypertension and preeclampsia are important maternal and fetal– infant 

complications and they can be regarded as the second cause of maternal death as well. The present study 

aimed to assess the effects of  hydralazine and furosemide on blood pressure in sever preeclampsia. 

Methods: One hundred patients with severe preeclampsia were enrolled. After spontaneous onset of 

postpartum diuresis and discontinuation of intravenous magnesium sulfate, patients were randomly assigned 

to receive either Hydralazine10mg QID or furosemide10mg BID for 5 days. Patients’ blood pressure was 

recorded every 6h and the collected data were compared. 

Results: Postpartum patients with severe preeclampsia who received furosemide had significantly lower 

systolic blood pressure by postpartum fifth day(66% compared with 42%, P=0.016;OR=2.6) compared to 

those who had hydralazine. On the other hand, the time duration of response to treatment was lower in 

patients who received hydralazine compared with furosemide (24.3h compared with 31.4h; P=0.034). 

Conclusion: Furosemide proved to be more effective on blood pressure mean reduction compared with 

Hydralazine in women with sever preeclampsia. 
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