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13/7/83، پذيرش 1/5/83دريافت 

خلاصه

 با توجه به ميزان بروز حاملگي نا به جا و برخي عوارض ناشي از جراحي و وجود گزارشـات متفـاوت در خصـوص اثـر                           :هدفسابقه و 

 متوتركسـات تـك دوز و سالپنگوسـتومي از طريـق     ي اثـر بخشي متوتركسات در درمان حاملگي نا به جا، اين مطالعه بـه منظـور مقايسـه           

<BR>. در تهران انجام شد1383 تا 1381نشده در سال جاي پارهلاپاراسكوپي در درمان حاملگي نابه

كمتـر از (ي كوچـك  نشـده  خـانم واجـد شـرايط بـا حـاملگي نابـه جـاي پـاره        40 در اين كارآزمـايي بـاليني تصـادفي،      :هامواد و روش  

و )  ميلـي گـرم بـر متـر مربـع     50( از اخذ رضايت، به طور تصادفي در دو گروه تزريق عضلاني تك دوز متوتركسات    پس) متر سانتي 5/3

 و 4،7هـا قبـل از درمـان و روزهـاي     ي خـانم  در همـه HCGسـطح سـرمي     . سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك تحـت درمـان قـرار گرفتنـد         

 روز هفـتم  HCGدر صـورتي كـه سـطح    . گيـري شـد   واحـد در ليتـر انـدازه    10 پس از درمان تا رسيدن به سطح كمتر از           سپس هر هفته  

 بـدون  HCGتحليـل  . شـد تزريق مـي  ) يا يك دوز اضافي   (درصد كاهش يافته بود، يك دوز متوتركسات        15نسبت به روز چهارم كمتر از       

ي آمـاري تـي، دقيـق فيشـر و كـاي دو       هـا نتـايج بـا اسـتفاده از آزمـون        . نياز به درمان جانشين بـه عنـوان موفقيـت در نظـر گرفتـه شـد                

<BR>. مورد تجزيه و تحليل قرار گرفت

. درصـد بـود  95 خانم داراي حاملگي نا به جا در دو گروه درماني نشان داد كه ميزان موفقيـت در هـر دو گـروه        40 نتايج بررسي    :هايافته

 روز 5/17ه سالپنگوســتومي لاپاراســكوپيك و در گــرو) 49 تــا 7: دامنــه( روز 28 در گــروه متوتروكســات HCGي زمــان تحليــل ميانــه

گر افزايش آن در روز      سرم در گروه متوتركسات نشان     HCGالگوي تحليل   . دار نبود اين اختلاف از نظر آماري معني     . بود) 35 تا   7: دامنه(

 سرم را بعـد  HCGش فوري ها در گروه سالپنگوستومي كاه كه همه خانم  در حالي .  درصد موارد بود   75چهارم نسبت به قبل از درمان در        

<BR>. هاي درماني مشاهده نشدعارضه شديدي در هيچ يك از گروه. از جراحي تجربه كردند

ي روش سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك در درمان حـاملگي   ميزان موفقيت درماني با متوتركسات تك دوز به اندازه:هاگيري و توصيه  نتيجه

. شود اين رو استفاده از متوتركسات در مواقعي كه به لاپاراسكوپي دسترسي وجود ندارد، پيشنهاد مياز. باشدنشده، بالا مينا به جاي پاره

نشده، متوتركسات، لاپاراسكوپي، سالپنگوستوميحاملگي نا به جاي پاره: واژگان كليدي

مقدمه

ي  در دهـه   1(EP)ميزان بروز و تظاهرات باليني حـاملگي نـا بـه جـا              

هـاي تكنولـوژي امكـان تشـخيص     پيشرفت). 2،1(فته است   گذشته تغيير يا  

علاوه بر ايـن، تشـخيص      . زودرس حاملگي نا به جا را فراهم ساخته است        

به موقع و زودرس اين اختلال، منجر به استفاده از درمـان طبـي بـا ميـزان                  

هـاي اخيـر،    در سـال  ). 3(موفقيت مشابه بـا درمـان جراحـي شـده اسـت             

ه علت روش تجويز آسـان، ماهيـت تهـاجمي    متوتركسات داخل عضلاني ب  

كمتر، عوارض كم و قيمت ارزان توجه زيادي را به خود جلب كرده اسـت   

ــاره   ). 5،4،3( ــاوتي درب ــد متف ــون عقاي ــال در مت ــر ح ــه ه ــي ب ي اثربخش

متوتركسات مشاهده مي شود و استفاده از آن را تا حدودي مـورد تنـاقض               

ي اثـر   حاضـر بـا هـدف مقايسـه    ياز اين رو مطالعـه ). 6-9(دهند قرار مي 

متوتركسات تك دوز عضـلاني و سالپنگوسـتومي لاپاراسـكوپيك بـر روي         

ن و زايمان، دانشيار دانشگاه علوم پزشكي تهرانمتخصص زنا1
1 Ectopic Pregnancy

متخصص زنان و زايمان 2
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دكتر زهرا رضايي و همكاران                                                                  /

دوز در برابر سالپنگوستوميكارآزمايي تصادفي متوتركسات تك

10

1383 تـا    1381مراجعين بيمارستــان ميرزا كوچك خـان تهـران در سـال            

.انجام گرفت

هامواد و روش

 خـانم داراي حـاملگي نابـه    40ي كارآزمايي باليني بر روي      اين مطالعه 

. ، كه از نظر هموديناميكي پايدار بودند انجام شـد ي كوچكجاي پاره نشده  

ي فيزيكي، سونوگرافي واژينـال و       بر اساس تاريخچه، معاينه    EPتشخيص  

HCGدر صورتي كـه سـطح       .  سرم انجام شد   HCG2گيري سطوح   اندازه

 سـاعت بعـد   48گيري  واحد در ليتر بود، اندازه    50افراد مساوي يا بالاتر از      

و يا كاهش   ) 10) ( درصد 66كمتر از   (ايش غير نرمال    اگر افز . شدتكرار مي 

5/3ي آدنكـس كـوچكتر از   شد و در سونوگرافي واژينال توده  مشاهده  مي  

. شدندشد، افراد وارد مطالعه ميمتري مشاهده ميسانتي

سـلامت خـوب مـادر، وزن    : ساير شرايط ورود به مطالعه عبارت بودنـد از      

متـر بـر اسـاس       سـانتي  5/3 كمتـر از     EPي   كيلو گـرم، انـدازه     90كمتر از   

 واحد در ليتر    100000 كمتر از    βHCGسونوگرافي ترانس واژينال، سطح     

شـرايط خـروج از مطالعـه    .  سـاعت 6و ثابت بودن هماتوكريـت در طـول       

30شامل وجود ضربان قلب در سونوگرافي واژينال، هماتوكريت كمتـر از            

ي متر مربع، شمارش پلاكتـي   در ميل2000هاي سفيد كمتر از درصد، گلبول 

هاي كبـدي افـزايش يافتـه،        عدد در ميلي متر مربع، آنزيم      100000كمتر از   

بيماري قلبي، كليوي، كبدي، بيماري ريوي فعـال،  : هاي داخلي مانند  بيماري

پـس از آن    . شيردهي ، ديسكرازي خوني، زخم معده و نقص ايمني بودنـد          

ركت در مطالعـه جلـب      هـاي پـژوهش جهـت ش ـ      ي نمونه كه رضايت همه  

ــادفي ،      ــداد تص ــدول اع ــتفاده از ج ــا اس ــد ب ــروه  20گردي ــانم در گ  خ

 خانم در گروه درمـان بـا متوتركسـات          20سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك و    

 قبـل از درمـان و       HCGي خانم ها سـطح سـرمي        براي همه . قرار گرفتند 

 بـه   HCG و سپس هر هفته پس از درمان تـا رسـيدن سـطح   4،7روزهاي 

.  واحد در ليتر اندازه گيري شد10تر از كم

بـــه گـــروه متوكســـات در هنگـــام تشـــخيص يـــك دوز متوتركســـات 

هـا بـه   شـد و نمونـه  به صورت عضلاني تزريق    ) گرم بر متر مربع    ميلي 50(

هاي شامل اسيدفوليك توصـيه  اجتناب از نزديكي، مصرف بروفن و ويتامين   

ت به روز چهـارم كمتـر        روز هفتم نسب   HCGدر صورتي كه سطح     . شدند

يافت، يا سطح آن افزايش يافته يا ثابـت مـي مانـد              درصد كاهش مي   15از  

. ، يك دوز ديگر متوتركسات تزريق مي شد)شكست درمان(

در گروه سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك نيز در موارد شكسـت درمـان يـك             

رسيدن به سطح سـرمي كمتـر از        . دوز متوتركسات عضلاني تزريق مي شد     

 واحد در ليتر بدون نياز به استفاده از درمان بعـدي بـه عنـوان موفقيـت              10

ــد  ــف شــــــــــــــــ ــاني تعريــــــــــــــــ . درمــــــــــــــــ

2 Human Chorionic Gonadotropin

سـونوگرافي  . گيـري شـد    سرم با كيت راديوايمونواسي اندازه     HCGسطح  

هاي واژينال توسط متخصصين راديولوژيسـت بيمارسـتان ميـرزا كوچـك            

آمـاري تـي،   هاي جهت تجزيه و تحليل اطلاعات آزمون     . شدخان انجام مي  

من ويتني، دقيق فيشر و كاي دو استفاده و نرمال بودن توزيع هـا در مـوارد      

دار آماري   درصد به عنوان سطح معني     5 كمتر از    Pمقدار  . لزوم بررسي شد  

. در نظر گرفته شد

ها يافته

ــات  40 ــروه متوتركسـ ــانم در دو گـ ــتومي ) n=20( خـ و سالپنگوسـ

خصوصيات دموگرافيـك  . ار گرفتندمورد بررسي قر ) =20n(لاپارسكوپيك  

ارايـه  ) 1(هاي مورد بررسـي در جـدول    ي بيماران به تفكيك گروه    و سابقه 

دهد كه بـين دو گـروه از نظـر سـن، تعـداد زايمـان، سـن        شده و نشان مي  

ي حـاملگي نابـه جـا، سـالپنژيت و يـا            حاملگي در هنگام تشخيص، سابقه    

 و سـطح    EPي  ي انـدازه  ميانه. نازايي تفاوت معني دار آماري وجود ندارد      

HCG    ــروه ــين دو گــــــــ ــان بــــــــ ــل از درمــــــــ  قبــــــــ
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1381ـ83هاي درماني، تهــــران  ـ مشخصات فردي و سوابق بيماري افراد مورد بررسي بر حسب گروه1جدول 

گروه 

مشخصات فردي

متوتركسات 

)20n=(

) ميانگين±انحراف معيار (

لاپاراسكوپي

)20n=(

)ين ميانگ±انحراف معيار (

27±5/279/4±5/3سن به سال

1/2±21/1±9/0تعداد حاملگي

5/43±1/459/3±6/3سن حاملگي

2±310±15ي حاملگي نا به جاسابقه

1±25±10ي سالپنژيتسابقه

4±520±25ي نازاييسابقه

هـاي  ي درمـان بيمـاران بـر حسـب گـروه          نتيجه. دار بود فاقد تفاوت معني  

ي زمـان لازم    دهدكـه ميانـه   ارايه گرديده و نشان مي    ) 2(مداخله در جدول    

)  واحد در ليتر 10 به كمتر از     HCGكاهش سطح سرمي     (EPبراي تحليل   

در گـــروه و )  روز2/25بـــا ميـــانگين ( روز 28در گـــروه متوتركســـات 

بود اين اخـتلاف از نظـر       )  روز 3/19با ميانگين   ( روز   5/17سالپنگوستومي  

). =08/0P( داري نبود آماري معني

در گروه متوتركسات دچار يك افزايش اوليـه در         )  نفر 15( درصد افراد    75

در .  سرم در روز چهارم نسبت به سطح قبل از درمـان شـدند      HCGسطح  

 سالپنگوسـتومي در روز چهـارم داراي سـطح       ي موارد گـروه   حالي كه همه  

HCG  ميـزان موفقيـت درمـاني    .  كاهش يافته نسبت به قبل از درمان بودند

تنها يك بيمار در هر گـروه بـه درمـان    ).  درصد95(در دو گروه مشابه بود   

بعدي نياز پيدا كـرد، كـه شـامل يـك دوز اضـافي متوتركسـات در گـروه                   

. سات در گـروه سالپنگوسـتومي بـود       متوتركسات و تزريق يك دوز متوترك     

 سرمي قبل از درمان دو مورد مـذكور در گـروه متوتركسـات          HCGسطح  

ي مـدت  ميانـه .  واحد در ليتر بـود    5500 و در گروه  سالپنگوستومي       6100

ــات     ــروه متوتركســــــ ــتان در گــــــ ــتري در بيمارســــــ بســــــ

دار بـــالاتر از گـــروه سالپنگوســـتومي   بـــه طـــور معنـــي  )  روز5/3(

بـين  ) =0001/0P(دار بـود    د كه از نظر آماري اختلافـي معنـي        بو)  روز 2(

HCG و مدت زمان لازم جهت تحليـل   HCGسطح سرمي قبل از درمان      

). 2جدول ) (=001/0P= ،8/0r(همبستگي مثبت مشاهده شد 

1381 ـ 83هاي درماني، تهران ي درمان حاملگي نا به جا بر حسب گروه ـ نتيجه2جدول 

گروه

 درمان ينتيجه

متوتركسات

)20n=(

لاپاراسكوپي

)20n=(

5/2525)مترسانتي(جا ي حاملگي نه بهاندازه

HCG 10101055)واحد در ليتر( قبل از درمان

285/17*)روز (HCGي زمان تحليل ميانه

5/32**)روز(ي زمان بستري ميانه

1919تعداد موفقيت درمان 

          * P= 04/0  , **P= 001/0

ــكمي در  ــپ شــ ــات  14كرامــ ــروه متوتركســ ــراد گــ ــورد از افــ  مــ

. مشــاهده شــد كــه در يــك مــورد همــراه بــا گاســتروآنتريت بــود        

ــينه و   10 ــتومي از درد ســـــ ــروه سالپنگوســـــ ــانم در گـــــ  خـــــ

ــتند  ــكايت داشــ ــانه شــ ــه. شــ ــف  همــ ــوارض خفيــ ــن عــ ي ايــ

.و گذرا بودند

بحث

ــه   ــت در مطالعـ ــزان موفقيـ ــر   ميـ ــراي هـ ــر بـ ــك از ي حاضـ يـ

ايـن يافتـه   .  درصد بود95هاي درماني  متوتركسات و سالپنگوستومي       گروه
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تحقيقـي ميـزان   . خـواني كامـل دارد  ي قبلـي هـم    هاي چاپ شده  با گزارش 

 درصــد و در گــروه  7/94موفقيــت درمــان را در گــروه متوتركســات    

ــتومي سالپنگوســــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

ــد 4/91 ــت   درص ــرده اس ــزارش ك ــزان   ). 4(گ ــز مي ــري ني ــق ديگ تحقي

هـر چنـد كـه ايـن ميـزان          . قيت را در دو گروه قابل مقايسه بيـان كـرد          موف

ــايين ــود  پـــ ــر بـــ ــات و  7/83(تـــ ــراي متوتركســـ ــد بـــ  درصـــ

مورلاك و همكاران ميزان تحليـل      ). 11) ( درصد براي سالپنگوستومي   6/81

HCG ــور متوســــــــــط ــد 87 را بــــــــــه طــــــــ  درصــــــــ

)  درصـد  100 تـا    72طيف  ( درصد   91در متوتركسات و    ) 90 تا   75طيف  (

ــد  در  ــلام كردنـــــــــ ــتومي اعـــــــــ ). 5(روش سالپنگوســـــــــ

ي ي مــا ميــزان نيــاز بــه دوز اضــافي متوتركســات در محــدودهدر مطالعــه

 درصـد بـود     22 تـا    3/3درصدهاي گزارش شده در مطالعات قبلـي يعنـي          

)14،13.(

ــل   ــوي تحليــ ــا الگــ ــاران مــ ــانHCGدر بيمــ ــزايش  بيــ ــر افــ گــ

رصـد مـوارد در گـروه     د75اوليه در روز چهارم نسبت به قبل از درمان در  

متوتركســـــــــات بـــــــــود كـــــــــه ســـــــــپس بـــــــــه     

مشابه اين الگو توسط برخي محققين گزارش شده        . يافتتدريج كاهش مي  

ي تروفوبلاسـت بـه اثـر سيتوتوكسـيك         ممكن است پاسخ اوليه   ). 4(است  

ــات،  متوتركســــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

مـا در ايـن   ). 4( اضافي به داخـل جريـان خـون باشـد           HCGآزاد نمودن   

ــطح     ــاهش ســـ ــا كـــ ــق بـــ ــي  HCGتحقيـــ ــد از جراحـــ  بعـــ

ي مــــــوارد روبـــــــرو  در گــــــروه سالپنگوســــــتومي همــــــه   

ــاهده        ــران مشـ ــات ديگـ ــز در تحقيقـ ــه نيـ ــن يافتـ ــه ايـ ــديم كـ شـ

). 12،4(شود مي

ــه ــل ميانـ ــان تحليـ ــه  HCGي زمـ ــبت بـ ــات نسـ ــروه متوتركسـ  در گـ

ي ما بالاتر بود، هر چند كه به دليـل حجـم            گروه سالپنگوستومي در مطالعه   

دار بـودن  يجه قدرت ضعيف، قادر به نشـان دادن معنـي    پايين نمونه و در نت    

به هر حال ارقام به دست آمده به نتايج ساير مطالعات           . اين اختلاف نبوديم  

ي حاضـر همبسـتگي مثبتـي بـين         در مطالعه ). 11،4(باشد  ميبسيار نزديك 

HCG قبـــــل از درمـــــان و زمـــــان تحليـــــل    HCGســـــطح 

نيـز گـزارش   ) 11(ر محققـان  مشابه اين همبستگي توسط ساي    . مشاهده شد 

ــت  ــده اســــــ ــان  . شــــــ ــه در درمــــــ ــن مطالعــــــ در ايــــــ

ي متوتركسـات يــا جراحــي لاپاراسـكوپيك عــوارض شــديدي   بـه وســيله 

ميزان عوارض شديد را در درمان بـا  ) 5(مورلاك و همكاران . مشاهده نشد 

و ميـزان   )  درصـد  11 تـا    5: طيـف ( درصـد    7متوسط  متوتركسات به طور  

15 تـا  5: طيـف ( درصـد  9كوپي را به طور متوسط عوارض بعد از لاپاراس   

ــد ــزارش كردنـــد ) درصـ ــه  . گـ ــر خـــلاف مطالعـ ، )11(ي قبلـــي بـ

تـري در بيمارسـتان بسـتري    بيماران ما در گروه متوتركسات مدت طـولاني   

بايد اذعان نماييم كه درمان حاملگي خارج رحمـي بـا متوتركسـات             . بودند

ــه  ــين تجربـــــــــــ ــود اولـــــــــــ ــا بـــــــــــ . ي مـــــــــــ

ي دقيـق و    محتاطانه عمـل مـي كـرديم و جهـت مشـاهده           از اين رو بسيار     

ــتان    ــار ، وي را در بيمارســـــــــــ ــت بيمـــــــــــ مراقبـــــــــــ

ــي   ــر مــ ــت نظــ ــرده و تحــ ــتري كــ ــرفتيمبســ ــن . گــ ــايج ايــ نتــ

مطالعه نشان داد كه ميـزان موفقيـت درمـان بـا متوتركسـات تـك دوز بـه                   

ي روش سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك در درمان حاملگي نا به جـاي         اندازه

ــد  ــاره نشـــــــــــ ــدون  پـــــــــــ ــالا و بـــــــــــ ه، بـــــــــــ

از اين رو با توجه به ميزان موفقيت مشـابه در هـر        . باشدميعوارض شديد   

ي كوچـك بـا اسـتفاده از        دو گروه، درمان حاملگي خارج رحم پاره نشـده        

متوتركسات به دليل در دسترس بـودن، تجـويز آسـان و حـذف عـوارض                

ــي ــي بــــــــــــــــــــــــــــــ هوشــــــــــــــــــــــــــــــ
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