
Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 48- 52، صفحه 1384، پاییز 4مجلۀ دانشگاه علوم پزشکی بابل، دوره هفتم، شمارۀ 

  16/6/84: ، پذیرش29/5/84: دریافت
  
  
 
 
  

  مقایسه اثر نیفیدیپین با سولفات منیزیوم در درمان زایمان زودرس  
  

   3، حسن خانی2میترا باغانی اول، ∗1طاهره گلینی مقدم
  دانشجوی پزشکی  -3 متخصص زنان و زایمان - 2 دانشگاه علوم پزشکی مازندران استادیار گروه زنان و زایمان- 1

  
 در صد تولد ها در کشورهای 6-7تولد نارس یکی از علل مهم مرگ و میر و معلولیت پره ناتال بوده و  :سابقه و هدف

 متوقف کردن زایمان زود این مطالعه با هدف مقایسه اثر نیفیدیپین با سولفات منیزیوم در. صنعتی را شامل می شود
  .رس صورت گرفته است

 هفته، با تشخیص زایمان زود 23–36 خانم باردار، تک قلو، 60این مطالعه کار آزمائی بالینی بر روی  :مواد و روشها
 500 دقیقه همراه با اتساع سرویکس که به استراحت در بستر و 10انقباضات منظم رحمی با فواصل کمتر از (رس 

بیماران در دو گروه . انجام گردید)  میلی گرم پتیدین عضلانی پاسخ نداده اند50 سرم رینگر لاکتات بولوس و میلی لیتر
  .نیفدیپین خوراکی و سولفات منیزیوم وریدی قرار گرفتند

نتایج نشان داد که هر دو دارو اثر توکولیتیک و نیز عوارض جانبی مشابه داشته اما در ساعت اول شروع  :یافته ها
 ضربان 3/103± 65/6(توکولیتیک تعداد نبض مادر در گروه نیفیدیپین نسبت به گروه سولفات منیزیوم افزایش یافت 

همچنین تاثیر . در حالیکه ضربانات قلب جنین تفاوتی نکرد) p=02/0) ( ضربان در دقیقه9/78±99/1در دقیقه و 
 88/4±44/3 ساعت در مقابل 63/0±24/0(زیوم بود نیفیدیپین به عنوان داروی توکولیتیک سریعتر از سولفات منی

  ).>025/0p) (ساعت
 نیفیدیپین خوراکی که تاثیر توکولیتیک مشابه با سرعت اثر بیشتر نسبت به سولفات منیزیوم دارد :نتیجه گیری

  . می تواند به عنوان یک جایگزین برای سولفات منیزیوم مورد توجه باشد و سبب توقف زایمان زودرس شود
 .زایمان زودرس، نیفیدیپین، سولفات منیزیوم : کلیدیه های اژو

48-52، صفحه 1384، پاییز 4مجلۀ دانشگاه علوم پزشکی بابل، دوره هفتم، شمارۀ   
  مقدمه 

برای نوزادانی که ) Preterm labor(عبارت زایمان زودرس 
). 1( حاملگی متولد می شوند بکار می رود37قبل از پایان هفته 

 درصد گزارش شده 6-7ن زایمان زودرس در کشورهای صنعتی میزا
درمان زایمان زودرس و به تعویق انداختن زایمان سبب ). 2(است

افزایش بقای نوزاد و بهتر شدن کیفیت زندگی وی و کاهش هزینه 
های لازم برای مراقبت و درمان نوزادان نارس می شود، به این 

ستفاده می شود، از جمله این منظور از داروهای توکولیتیک مختلف ا

  داروها سولفات منیزیوم و مسدود کننده های کانال های کلسیمی 
 سولفات منیزیوم با کاهش آزاد سازی ). 3(مانند نیفیدیپین می باشد

 

استیل کولین در محل اتصال عصب و عضله و کاهش حساسیت 
صفحه محرکه انتهائی به استیل کولین، انقباضات عضله صاف از 

نیفیدیپین نیز ورود یون کلسیم ). 4(له میومتر را کاهش می دهدجم
 پیبه داخل سلول را از طریق نواحی حساس به ولتاژ به نام کانال های 

 در
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برخی محققین از نیفیدیپین به عنوان ). 5(آهسته مهار می کند

 در حالیکه در). 6(انتخاب اول در درمان زایمان زود رس نام برده اند

   شده که باید تحقیقات بیشتری در مورد اثراتبرخی منابع عنوان
 از 83-49 هزینه انجام این پژوهش در قالب طرح تحقیقاتی شماره 

  . تامین شده استمازندران معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی اعتبارات
در چندین مطالعه ). 1(بالقوه مادری و جنینی این دارو انجام شود

در این مطالعه ). 7 و8(ایسه شده استنیفدیپین با بتاآگونیست ها مق
نیز اثر نیفیدیپین خوراکی از نظر اثر توکولیتیک با سولفات منیزیوم 

  . وریدی مقایسه می گردد
  

  مواد و روشها 
از خانمهای باردار مراجعه کننده به بیمارستان امام خمینی 

 با تشخیص 83 لغایت شهریور ماه 82ساری که از تاریخ آذر ماه 
انقباض رحمی با فواصل کمتر از ده دقیقه همراه با (ودرس زایمان ز

در بخش زایشگاه بیمارستان ) اتساع حداقل یک سانتیمتر سرویکس
 خانم باردار با سن 60.بستری شدند، شرح حال کاملی گرفته شد

 هفته، تک قلو، پرده های جنینی سالم، بدون 23-36حاملگی 
دون سابقه بیماری ناهنجاری رحمی و جنینی در سونوگرافی، ب

به جز اسید فولیک و فروس (سیستمیک و مصرف دارو در مادر 
 تا در دقیقه و 100، در حالی که تعداد نبض مادر کمتر از )سولفات

 میلی متر جیوه بود، چنانچه 90فشار خون سیستولیک مادر بیشتر از 
 میلی گرم پتیدین 50 میلی لیتر سرم رینگر لاکتات و 500با تزریق 

نی، بعد از گذشت یکساعت کماکان انقباض رحمی با فواصل عضلا
 دقیقه ادامه داشت، در صورتی که منع توکولیتیک وجود 10کمتر از 

نداشت پس از گرفتن رضایت نامه کتبی وارد مطالعه شده و بطور 
 نفری قرار گرفتند در یک گروه سولفات 30تصادفی در دو گروه 

 گرم در 2-3یز و سپس با دوز  گرم وریدی، تک دوز تجو4منیزیوم 
لازم به ذکر است در صورتی که فواصل . ساعت ادامه یافت

 دقیقه می شد بیمار به عنوان بدون 10انقباضات رحمی بیشتر از 
در این گروه از بیماران رفلکس های . انقباض در نظر گرفته می شد

وتری عمقی، تعداد تنفس و میزان برون ده ادراری هر یک ساعت 
 ساعت بعد از بدون انقباض شدن، سولفات 12ل می شد و تا کنتر

در صورت ادامه ). 1(منیزیوم ادامه یافته سپس درمان قطع می شد

 ساعت پس از شروع سولفات منیزیوم، به عنوان 48انقباضات رحم تا 
  ). 9و10(عدم پاسخ در نظر گرفته شده و درمان قطع می شد

به صورت ) یلی گرم م10(در گروه دیگر کپسول نیفیدیپین 
 میلی گرم 10زیر زبانی شروع و در صورت ادامه انقباضات رحم، 

 دقیقه، در یکساعت اول از شروع 20نیفیدیپین زیر زبانی با فواصل 
 میلی 40حداکثر دوز دریافتی زیر زبانی . توکولیتیک تکرار می شد
 میلی 20بعد از بدون انقباض شدن رحم، . گرم در یکساعت اول بود

 8 میلی گرم هر 20 ساعت اول و 24 ساعت در 6م خوراکی هر گر
). 3( ساعت دوم ادامه یافته، سپس درمان قطع می شد24ساعت در 

 ساعت از شروع درمان با نیفیدیپین انقباضات 2چنانچه در عرض 
رحمی متوقف نمی شد به عنوان عدم پاسخ در نظر گرفته شده و 

  ). 3(درمان قطع می گردید
ن قلب جنین و فواصل و مدت انقباضات رحمی و تعداد ضربا

علائم حیاتی بیمار در بدو بستری، پس از مایع درمانی و دریافت 
مسکن و سپس، به فواصل مشخص در حین درمان با توکولیتیک 

در صورت افت فشار خون مادر و یا تاکی کاردی . کنترل می شد
. داده نمی شد تا در دقیقه دوز مورد نظر 120مادر بیشتر یا مساوی 

و یا % 25افت فشار خون در مصرف نیفیدیپین به عنوان کاهش 
  ). 11و12(بیشتر در فشار متوسط شریانی تعریف شد

 دقیقه بعد، در صورت بر طرف شدن علائم فوق دارو ادامه 20
یافته، در غیر این صورت درمان با تشخیص عارضه جانبی مادر قطع 

 4 ساعت تا 12 میلی گرم هر 5همه بیماران دگزامتازون . می شد
 تا در 120کمتر از  (FHRدر صورت کاهش . دوز دریافت کردند

 سانتی متر یا پارگی پرده های جنینی، 4 >یا اتساع سرویکس ) دقیقه
اطلاعات مورد نیاز در پرسشنامه . درمان با توکولیتیک قطع می شد

لیل ای که به همین منظور تهیه شده بود جمع آوری و تجزیه و تح
  .  معنی دار در نظر گرفته شد>05/0pگردید و 

  
  یافته ها
 نفری درمان قطع شد که علت آن 30 بیمار از هر گروه 5در 

در گروه سولفات منیزیوم (در یک بیمار عارضه جانبی شدید مادری 
تنگی نفس و گر گرفتگی مادر و در گروه نیفیدیپین تپش قلب شدید 

بنا براین محاسبات . قلب جنین بود بیمار کاهش صدای 4و در ) مادر
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متوسط سن .  بیمار باقی مانده در هر گروه انجام شد25آماری در 

مادران در گروه سولفات منیزیوم و گروه نیفیدیپین تفاوت آماری 
  ).  سال2/26±4/5سال و 35/26±9/4به ترتیب (معنی داری نداشت 

 متوسط سن حاملگی موقع دریافت توکولیتیک در گروه 
.  هفته بود7/32 هفته و 5/32لفات منیزیوم و نیفیدیپین به ترتیب سو

میزان موفقیت نهائی در کنترل دردهای زودرس زایمانی در گروه 
بود که تفاوت % 88و در گروه نیفیدیپین % 84سولفات منیزیوم 

سرعت ظهور اثر نیفیدیپین برای کنترل . آماری معنی داری نداشت
تر از سولفات منیزیوم بود یعنی درگروه دردهای زودرس زایمانی بیش

دریافت کننده  نیفیدیپین در مدت زمان کوتاهتری دردهای زودرس 
). >025/0p)(ساعت88/4±44/3 و 63/0±24/0(زایمانی کنترل شد 

دچار عارضه % 24و در گروه نیفیدیپین % 32درگروه سولفات منیزیوم 
  ).<05/0p(جانبی خفیف مادری شامل سردرد یا گرگرفتگی  شدند

 متوسط سن حاملگی موقع تولد نوزاد در دو گروه سولفات 
 هفته بود که 6/35 هفته و 3/35منیزیوم و نیفیدیپین به ترتیب 

متوسط وزن نوزاد موقع تولد در . تفاوت از نظر آماری معنی دار نبود
 گرم و در گروه نیفیدیپین 5/2615 ±5/583گروه سولفات منیزیوم 

  .ود گرم ب5/332±2506
 متوسط آپگار دقیقه اول و پنجم در گروه سولفات منیزیوم به 

در گروه نیفیدیپین به .  بود 25/9± 11/1 و 25/8 ± 01/1ترتیب 
 و مدت تعویق زایمان با استفاده از 35/9±98/0 و 4/8±88/0ترتیب 

درمان توکولیتیک در دو گروه سولفات منیزیوم و نیفیدیپین به ترتیب 
در گروه سولفات منیزیوم .  روز بود20±78/15و  روز 1/20±65/19

به درمان پاسخ نداده و به علت پیشرفت %) 16( بیمار 4 بیمار، 25از 
در گروه %). 84میزان موفقیت (زایمان سولفات منیزیوم قطع گردید

به درمان پاسخ نداده و به علت %) 12( بیمار 3 بیمار، 25نیفیدیپین از 
  %). 88میزان موفقیت (دپیشرفت زایمان درمان قطع ش

در ساعت اول از شروع توکولیتیک متوسط نبض مادر در گروه 
نیفیدیپین در مقایسه با گروه سولفات منیزیوم بیشتر بود که این 

همچنین در گروه سولفات . تفاوت از نظر آماری معنی دار می باشد
 1800 هفته و وزن موقع تولد 31منیزیوم یک نوزاد با سن حاملگی 

.  به طریق واژینال متولد شد که بدلیل پره ماچوریتی فوت کردگرم
 ساعت سولفات منیزیوم دریافت کرد و بدلیل عدم پاسخ 4مادر حدود 

در گروه . به درمان و پیشرفت معاینه، سولفات منیزیوم قطع شد
 هفته بود و بدلیل 30نیفیدیپین دو نوزاد فوت شدند که یکی 

 1700ارین شد و با وزن موقع تولد پیشرفت لیبر و نمایش بریچ سز
 هفته 33مورد دوم . گرم و بدلیل پره ماچوریتی دو روز بعد فوت شد

   روز قبل از زایمان با تشخیص پره ترم لیبر بستری و تحت 24بود و 
  . درمان با نیفیدیپین قرار گرفته بود

تفاوت آماری معنی داری بین فشار خون متوسط شریانی مادر 
جنین در دو گروه وجود نداشت اما متوسط تعداد نبض و ضربان قلب 

مادر در حین درمان با نیفیدیپین در یکساعت اول از شروع درمان در 
  ). 1جدول )(>05/0p(مقایسه با گروه سولفات منیزیوم بیشتر بود

     
متوسط تعداد نبض مادر در فواصل زمانی مختلف از . 1جدول 

 کننده نیفیدیپین و شروع توکولیتیک در بیماران دریافت

  سولفات منیزیم

  

بیماران دریافت   زمان
  کننده نیفیدیپین

بیماران دریافت کننده 
  سولفات منیزیوم

P   

 دقیقه پس از 20
  شروع توکولیتیک

65/6± 3/103  99/1 ± 9/78  02/0  

 دقیقه پس از 40
  شروع توکولیتیک

81/6 ± 7/101  62/2 ± 878  01/0  

 دقیقه پس از 60
  شروع توکولیتیک

25/7± 96  04/2± 20/78  00/0  

 دقیقه پس از 120
  شروع توکولیتیک

09/6± 4/89  13/3 ± 45/79  058/0  

  
  بحث و نتیجه گیری 

نتایج پژوهش حاضر نشان داد که نیفیدیپین سریع تر از  
هر چند . سولفات منیزیوم در درمان زایمان زودرس اثر می کند

بض مادر می شود اما سبب نیفدیپین زیر زبانی سبب افزایش تعداد ن
  . تاکی کاردی جنین نمی شود

 23–36 بیمار در سن حاملگی 74در مطالعه ای در آمریکا 
هفته با تشخیص زایمان زودرس تحت درمان با سولفات منیزیوم 
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اگر چه اثر توکولیتیک ). 6(وریدی و یا نیفیدیپین خوراکی قرار گرفتند

نیفیدیپین سریعتر از سولفات و عوارض جانبی دو گروه مشابه بود اما 
منیزیوم انقباضات رحمی را متوقف کرد که مشابه نتایج این مطالعه 

در هر دو تحقیق وزن نوزاد متولد شده و آپگار دقیقه اول و .  بود
پنجم نوزادان متولد شده در دو گروه درمان شده تفاوت معنی داری 

وه سولفات درصد موفقیت درمانی در این تحقیق در گر. نداشتند
بود و در مطالعه حاضر نیز % 5/76و در گروه نیفیدیپین % 70منیزیوم 

  بود که در هر دو تحقیق نتایج مشابه % 88و % 84به ترتیب 
 و همکارانش با هدف Glockدر مطالعه دیگری که توسط . می باشد

مقایسه تاثیر و ایمنی نیفیدیپین و سولفات منیزیوم در بیماران دچار 
 34 بیمار با حاملگی تک قلو کمتر از 80ودرس انجام گردید زایمان ز

هفته مبتلا به زایمان زودرس نیفیدیپین خوراکی یا سولفات منیزیوم 
نتیجه آن بود که نیفیدیپین خوراکی به اندازه . وریدی دریافت کردند

  ). 4(سولفات منیزیوم در توقف زایمان زودرس موثر است
 که نیفیدیپین به صورت زیر در این بررسی در یک ساعت اول

زبانی تجویز می شد، تعداد نبض مادر نسبت به گروه دریافت کننده 
 و 40، دقیقه 20این تفاوت در دقیقه . سولفات منیزیوم بالاتر بود

 از شروع توکولیتیک در دو گروه معنی دار بود اما تفاوت 60دقیقه 
ع شد در تعداد ضربان قلب جنین که در همان فواصل ذکر شده سم

دو گروه معنی دار  نبود و این بدان معنی است که نیفیدیپین سبب 
  . افزایش نبض مادر می شود اما سبب تاکی کاردی جنین نمی شود

   و همکارانش انجام گردید Murrayدر تحقیقی که توسط 
  

 هفته که با تشخیص زایمان 28-34مادران باردار با سن حاملگی 
 تصادفی در دو گروه قرار گرفتند و زودرس بستری شدند به صورت

متوسط زمان تعویق ). 5(نیفیدیپین یا تربوتالین وریدی دریافت کردند
   و در گروه تربوتالین53/27±14/24زایمان در گروه نیفیدیپین 

در این تحقیق مدت تعویق ). =93/0p( روز بود68/25±04/27
روه  روز و در گ65/19±1/20زایمان در گروه سولفات منیزیوم 

بیماران % 88/68در گروه نیفیدیپین .  روز بود20±78/15نیفیدیپین 
 ساعت زایمانشان 48بیماران بیشتر از % 27/77و در گروه تربوتالین 

و در % 84و نیز در گروه سولفات منیزیوم ) p=37/0(به تعویق افتاد
% 48به درمان پاسخ دادند و زایمانشان بیشتر از % 88گروه نیفیدیپین 

 با توجه به یافته های این پژوهش و ).>05/0p(عویق افتادبه ت
تحقیقات دیگر به نظر می رسد که نیفیدیپین می تواند به عنوان 

  . توکولیتیک جایگزین سولفات منیزیوم باشد
  

  تقدیر و تشکر 
بدین وسیله از زحمات آقای دکتر علیرضا خلیلیان جهت 

  .مشاوره آمار تشکر و قدردانی به عمل می آید
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