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بررسی اثر ایزوسوربید دینیترات در پیشگیری از زایمان زودرس 
 

   
 
 

 I دکتر لادن حقیقی*

  II دکتر عبدالرسول اکبریان  
 III دکتر مهری مشایخی  

 
 
 
   

    
 

 
  

 
 
 
 
 
 

مقدمه 
    زایمان زودرس که به ختم بارداری قبل از 37 هفته کامل 
ــه شـیوع  بارداری گفته میشود، عارضهای خطرناک است ک

آن حدود 20-10% زایمانها است.(1)  
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

 
    زایمان زودرس یکی از علل شــایع مـرگ و مـیر نـوزادی 
بوده و این نوزادان حتی در صورت بقا در معرض اختلالات 

نورولوژیکی و فیزیکی متعددی هستند.  
 
 
 
 

چکیده  
    با توجـه بـه شناسـایی نقـش اکسـید نیـتریک در عملکـرد میومـتر و کـاربرد آزادکنندههـای اکســید
نیتریک(No donors) در مهار انقباضات زودرس رحمی در چند سال اخیر، این طرح پژوهشی به منظور
بررسی کارآیی و عوارض ایزوسوربید دینیترات در مهار دردهای زودرس زایمانی، طی مدت 14 ماه و
به صورت کارآزمایی بالینی تصادفی(RCT) در بیمارستان شهید اکبرآبادی انجام شد. در ایــن مطالعـه
150 خانم باردار با حاملگی یک قلو و زنده و سن بارداری 37-34 هفتــه کـه بـه علـت دردهـای زودرس
ــادفی در 2 زایمانی مراجعه کرده بودند، مورد بررسی قرار گرفتند. نمونههای مورد پژوهش به طور تص
ــارداری، گروه آزمایش(ایزوسوربید دینیترات) و شاهد قرار گرفتند. دو گروه از نظر سن تقویمی، سن ب
پاریتی، دیلاتاسیون و افاسمان سرویکس مشــابه بودنـد. براسـاس نتـایج بـه دسـت آمـده ایزوسـوربید
.(P<0/0001)دینیـترات در پیـشگـیری از زایمـان زودرس حداقـل بـه مـــدت 48 ســاعت موثــر بــود
ایزوسوربید دینیترات روی آپگار دقیقه اول و پنجم نوزادان متولد شده اثری نداشت و میـانگین فاصلـه
ــوربید دینیـترات و توقـف انقباضـات رحمـی 1±3/291 سـاعت بـود.عـوارض زمانی بین شروع ایزوس
ایزوســوربید بــه ترتیــب شــیوع عبــارت بــود از: کــاهش فشــار خــون(7/4%)، ســــردرد(4/9%) و
تاکیکاردی(2/5%). با توجه به نتایج این بررسی، ایزوسوربید دینیترات با توجه به عــوارض کـم، قیمـت
مناسب و سهولت مصرف میتواند به عنوان انتخاب مناسبی جهت پیشگــیری از زایمـان زودرس مـورد

استفاده قرار گیرد.     
          

کلیدواژهها:    1 – درد زودرس زایمان     2 – زایمان زودرس      3 – انقباض رحمی  
 

این مقاله خلاصهای است از پایان نامه دکتر مهری مشایخی جهت دریافت درجه دکترای تخصصی بیماریهای زنان و زایمان به راهنمایی دکتر لادن حقیقی، سال 1382.
همچنین این مطالعه تحت حمایت مالی دانشگاه علوم پزشکی ایران انجام شده است.(شماره ثبت: 404) 

I) دانشیار بیماریهای زنان و زایمان، بیمارستان شهید اکبرآبادی، خیابان مولوی، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران(*مولف مسئول) 
II) دانشیار بیماری های زنان و زایمان، بیمارستان حضرت رسول اکرم(ص)، خیابان ستارخان، نیایش، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران. 

III) متخصص بیماریهای زنان و زایمان  
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    براساس آمار موجود، در سال 2000، هزینه مراقبتهــای 
ــوزادان در آمریکـا 10/2 بیلیـون دلار گـزارش شـده  اولیه ن
است که 60% آن مربوط به نوزادان با سن کم تر از 37 هفته 
ــه نـوزادان بـا سـن 26-24 هفتـه بـوده  و 12% آن مربوط ب

است.(2)  
ــدود نـود میلیـون کـودک در      با توجه به این که سالانه ح
جـهان پـا بـه عرصـه حیـات مـیگذارنـد و زایمــان زودرس 
ــلالات  مسئول       از مرگهای نوزادی و نیمی از موارد اخت
عصبی دراز مــدت و هـمچنیـن تحمیـل هزینـه گـزاف جـهت 
ــی میباشـد(1)، در چنـد  اقدامات تشخیصی، درمانی و مراقبت
دهه اخیر مطالعات زیادی در رابطه با شناســایی روشهـای 
ــده  دقیـق تشخیصــی و درمـانی زایمـان زودرس انجـام ش

است.  
    در حـال حـاضر اقدامـاتی کـه در جـهت مـهار دردهـــای 
زودرس زایمـانی و پیـش گـیری از بـروز زایمــان زودرس 
صورت مــیگـیرد شـامل اسـتراحت دادن و هیدراتـه کـردن 
ــف مـانند مسـکنها، سـولفات  بیمار و تجویز داروهای مختل
منیزیوم، بتاآدرنرژیکها، مسدود کنندههــای کانـال کلسـیم، 
مهارکنندههای پروستاگلاندینی و آنالوگهــای اکسیتوسـین 

میباشد.(2)  
ــال اخـیر بـا پیشرفتهـایی کـه در شناسـایی      در چند س
فرایند زایمان صورت گرفته، اکسید نیتریک(NO) به عنــوان 
یک عامل مهم در کنترل عملکرد جفت، رحم و سرویکس در 

طی بارداری و زایمان شناخته شده است.  
    در سال Lees C ،1994 و همکاران طی یک مطالعه روی 
13 بیمـار و در سـال Rowlands S ،1996 و همکــاران در 
ـــر روی 10 بیمــار بــا انقباضــات زودرس  مطالعـهای دیگ
رحمی(PTL) اثر مفید نیتروگلیسرین ترانس درمال را در به 

تاخیر انداختن زایمان نشان دادند.(3و 4) 
    در سال Black RS 1996 و همکاران نیتروگلیســرین را 
به عنوان مهار کننده انقباضات رحمــی(توکولیتیـک) موثـر و 

بیخطر معرفی کردند.(5)  
ــی      در سال Chwalisz ،1998 و همکاران(1) در یک بررس
ـــش اکســید نیــتریک را در عملکــرد میومــتر و  دقیـق، نق

سـرویکس نشـــان داده و کــاربردآزاد کنندههــای اکســید 
نیتریک(No-donors) را در مهار انقباضات زودرس رحمــی 
ـــــد.  و ripening ســـرویکس مـــورد بحـــث قـــرار دادن
ــی در سـالهای  Leszczynska-Gorzelak B طی 2 بررس

2001 و 2002(6و 7) اثر مفید نیتروگلیسرین ترانس درمــال را 
اـرانی  در مهار انقباضات زودرس رحمی به خصوص در بیم
که فشار خون بالا(هیپرتانسیون) نیز داشتند نشــان دادنـد و 
گلیسیریل ترینیترات را به عنوان دارویــی موثـر و بیخطـر 

جهت مهار انقباضات زودرس رحمی معرفی کردند.  
    در سال Morgan PJ ،2002 و همکاران(8) طــی بررسـی 
 RCT ــه کـه 13 مـورد آن بـه صـورت سیستماتیک 60 مقال
انجام شده بـــود، کارآیــی نیـتروگلیسریــن را بــه عنــوان 
ــده رحمـی جـهت پیـشگـیری از زایمـان زودرس،  شــل کنن
ـــزارین، ورســیون خــارجی جنیــن،  خـروج جنیـن طـی س
دیلاتاسیون سرویکس جهت ختم بارداری در 3 ماهــه اول و 
دیـس منـوره اولیـــه مــــورد بررســـی قـــرار دادنـــد و 
ــد کـه نیـتروگلیسـرین در توقـف دردهـای  نتیجهگیری کردن
زودرس زایمانی موثرتر از پلاسبو میباشد اما ارجح بــودن 
آن نسبت به مواد توکولیتیکی که در حــال حـاضر مصـرف 
میشود(نظیر ریتودرین و ســولفات منـیزیوم) هنـوز اثبـات 

نشده است.  
    در سال Duckittk ،2002 و همکار او(9) طی یک بررسـی 
سیستماتیک، کارآیی و عــوارض No-donors را در درمـان 
انقباضات زودرس رحمی مــورد بررسـی قـرار دادنـد. ایـن 
مطالعه شامل 5 مورد RCT با 466 نمونه بود کــه در تمـام 
ــرده شـده نیـتروگلیسـرین بـوده  آنها No-donor به کار ب

است.  
    براسـاس نتـایج بـه دسـت آمـده از مطالعـه ذکـر شـــده، 
Nodonor در مقایسه با پلاسبو یا توکولتیکهای دیگر نظیر 

ــهبود  ریتودرین بر میزان زایمانهای قبل از 34-32 هفته و ب
outcome نوزادی اثری نداشت اما تعداد زایمانهای قبـل از 

هفته 37 را کاهش داده بود و عــوارض حـاصل از مصـرف 
ایزوسـوربید نـیز کمتـر از ســـایر توکولتیکهــا مشاهـــده 

شد(بجز سردرد).  
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ـــه چنیــن نتیجـهگیــری شــد کـه در حـال      در این مطالع
حاضــر شواهـد کافـی مبنـــی بــر توصیــه بــرای تجویـز 
No-donor در مهار انقباضات زودرس رحمی وجود نــدارد 

بنابراین در مطالعه حــاضر اثـر یـک داروی دیگـر از گـروه 
Nodonors یعنـی ایزوسـوربید دینیـترات کـه از ســهولت 

ــوارض جـانبی نـاچـیزی برخـوردار  مصرف، هزینه کم و ع
ـــری از زایمـان زودرس مـورد بررسـی  است، جهت پیشگی
قرار گرفت که به نظر میرسد اولین بررســی در نـوع خـود 

باشد. 
 

روش بررسی 
    در ایـــن بررســـی کـــه بـــــه صـــورت کارآزمـــایی 
ــی 14 مـاه  بالینی(RCT) در بیمارستان شهیداکبرآبادی و ط
ــاردار کـه دارای شـرایط لازم بودنـد  انجام شد، 150 خانم ب
تحت بررســی قـرار گرفتنـد. تعـداد نمونـهها بـا اسـتفاده از 

فرمول  
 

 n =          ×                                                  
 

ــــن Power=%80، مـــیزان اطمینـــان  و بــا در نظــر گرفت
P0=0/71 ،(1-α=95)%95 و P1=0/9 و براســاس مطالعــــه 
مقدماتی pilot study با پیشبینی 10% کاهش نمونه، حــدود 
80 نفر در هر گروه برآورد گردید. در ابتدا 81 نفر در گروه 
آزمایش مورد بررسی قرار گرفتند اما با توجــه بـه 6 مـورد 
کاهش نمونه در این گروه(به دلیل کاهش فشار خون و عــدم 
اصلاح آن و حذف از مطالعه) حجم نمونه به 75 نفــر در هـر 

دو گروه رسید.  
    روش انتخـاب نمونـه بـه صـورت غیراحتمـالی و از نــوع 
مستمر(sequential) بود و جامعــه مـورد پژوهـش را تمـام 
ــه علـت دردهـای زایمـان مراجعـه کـرده  زنان بارداری که ب
ــه  بودند، یک جنین زنده و واحد در سن بارداری 37-34 هفت
ــان  داشتند و دارای حداقل 8 انقباض منظم رحمی با مدت زم
حداقل 30 ثانیه(بیشتر یا مساوی 30 ثانیــه) در یـک سـاعت 

بودند، تشکیل میدادند.  

ــارت      معیارهـای حـذف نمونـه(Exclusion criteria) عب
بودنـد از: وجـود بیمـاری قلبـی، دیـابت، هیپرتیروئیدیســـم، 
ــون مسـاوی یـا بیشتـر از 140/90)،  هیپرتانسیون(فشار خ
پارگی کیسه آب، پیلونفریت، هیدرامینوس شدید، دیسترس و 
اختلال رشد جنین(IUGR)، هر گونه خونریزی واژینــال یـا 
ــــت،  وجــود علائمــی بــه نفــع دکولمــان و کوریوآمنیونی
دیلاتاسیون سرویکس بیش از 4 ســانتیمتر، هیپوتانسـیون 
ــار خـون سیسـتولیک در  غیر قابل اصلاح(منظور کاهش فش
حد 80 میلیمــتر جیـوه یـا کمتـر از آن اسـت کـه بـه تغیـیر 
وضعیت و تجویــز 500 میلیلیـتر سـرم رینگـر بـه صـورت 

بولوس پاسخ نمیداد) و سابقه سقط یا زایمان زودرس.  
    تمام نمونههایی که وارد مطالعه میشــدند در ابتـدا تحـت 
درمان نگهدارنده که شامل اســتراحت + هیدراتاسـیون (500 
ــرم رینگـر بـه صـورت بولـوس در عـرض نیـم  میلیلیتر س
ساعت و سپس 100 میلی لیــتر در سـاعت بـود، بـه مـدت 3 

ساعت قرار میگرفتند.  
    در صورتی که پس از این مدت انقباضات رحمی همچنان 
ادامه مییافت(8 انقباض در ساعت با مدت حداقــل 30 ثانیـه) 
فرم اطلاعاتی در مورد هر بیمار پر میشـد و بیمـاران بـه 2 

گروه آزمایش و شاهد تقسیم میشدند.  
    اولین بیمار به طور تصادفی(براساس قرعهکشی با پاکت) 
انتخاب شد و سایر آنها به صورت یک در میان در 2 گروه 
ـــش هــر نیـم سـاعت یـک عـدد  قرار گرفتند. به گروه آزمای
قـرص زیـر زبـانی ایزوسـوربید دینیـترات 5 میلـیگرمـــی 
ــا توجــه بـه نیمــه  ساخت شرکت تولید دارو داده میشـد(ب
عمر ایزوسوربید دی نیترات زیرزبانی که 45 دقیقه اســت)(7) 
و در فواصـل تجویـز قرصهـا انقباضـــات رحمــی کنــترل 

میگردید.  
    در صــورت عـــدم قطــع انقباضــات رحمــــی قـــرص 
ـــه فاصلــه نیــم ساعـــت  ایزوسوربیـد حداکثـر تا 8 دوز ب

داده میشد.  
    با توجه به این که حداکثر دوز خوراکــی در بـزرگسـالان 
120 میلیگرم در روز است(7) در مواردی کــه بعـد از 8 دوز 
انقباضات هــمچنـان ادامـه مییـافت، قـرص زیرزبـانی قطـع 

2(Zα+Zβ)2P(1-P)
 (P0-P1)2

 1
1-f
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ــی مصـرف 8 دوز از  میشد اما در صورتی که انقباضات ط
بیـن میرفـت، 1 ساعــت بعــــد قــرص زیرزبانـــی قطـــع 
ــی(10  مـیگردیــد و قـرص ایزوسـوربید دینیـترات خوراک
ــیزان یـک عـدد  میلیگرمی ساخت شرکـت تولیـد دارو) به م
ـــه ایـــن  هر 6 ساعـت تا 48 ساعت داده میشـد(با توجـه ب
ــان اثـر ایزوسـوربید دی نیـترات خوراکـی 3-6  که مدت زم
ــک اثـر آن 90-60 دقیقـه پـس از تجویـز قـرص  ساعت و پی

است).(7و 8)  
ــر ایـن نکتـه لازم      به گروه دوم هیچ دارویی داده نشد. ذک
است که به هر دو گروه سرم رینگر به میزان 100 میلیلیــتر 
در ساعت به مدت 12 ساعت(بجز 3 ساعت اول) به صــورت 
ــه مـدت 48 سـاعت(از  داخل وریدی داده میشد و بیماران ب
زمان تنظیم فرم اطلاعاتی) پیگیری میشدند و طی این مدت 
موارد زایمان در هر دو گروه ثبت میگردید. پاسخ درمــانی 
ــان بـه مـدت 48 سـاعت  موفقیتآمیز به صورت، تاخیر زایم

تعریف شد.  
    مسایـل کنترل شده در حین درمان بیماران عبــارت بـود 
ـــب جنیـن و مـادر و تعـداد تنفـس  از: 1- تعداد ضربانات قل
مادر. 2- فشار خون مــادر کـه طـی 3 سـاعت اول هـر نیـم 
ــز قـرص زیرزبـانی هـر 5 دقیقـه(زیـرا  ساعت، پس از تجوی
ـــه بعــد از  احتمـال کاهــش موقتــی فشـار خـون 4-1 دقیق
مصرف قرص زیرزبانی وجود دارد) و پس از تجویز قرص 
ــا توجـه بـه پیـک اثـر و مـدت اثـر  خوراکی هر یک ساعت(ب

قرص).  
    3- بـــروز عـــــوارض No-donor نظیــــر ســــردرد، 
فلاشینگ، تــهوع و اسـتفراغ، تاکیکـاردی یـا برادیکـاردی، 

هیپوتانسیون.  
ــه      در این مطالعه در صورتی که فشار خون سیستولیک ب
80 میلیمتر جیوه یا کمتر میرسید وضعیــت بیمـار اصـلاح 
میشـد و 500 میلیلیـتر سـرم رینگـر بـه صـورت بولــوس 
تجویز میگردید و در صورت عدم اصلاح، نمونه از مطالعــه 

حذف میشد.  
    آنالیز آماری با استفاده از نرمافزار SPSS و ویرایشگــر 

PE2 صورت گرفت.  

    روشهای آماری مــورد اسـتفاده در ایـن مطالعـه شـامل 
ــون  آزمـون T(t-student) بـرای مقایسـه میانگینهـا و آزم

کایاسکوئر(X2) بود.  
 

نتایج 
ــش عبـارت بودنـد از:      نتایـج بـه دسـت آمده از این پژوه
ــن بـارداری، پـاریتی، دیلاتاسـیون و  1- دو گروه از نظر س
افاسمان سرویکس در زمان ورود به مطالعه، مشابه بودنــد 
ـــلاف معنــیداری  امـا از نظـر تعـداد معاینـات واژینـال اخت

داشتند(P=0/012).(جدول شماره 1)  
 

جدول شماره 1- مشخصات دموگرافیک بیماران 
گروه شاهد گروه آزمایش  
(تعداد=75) (تعداد=75)  

میانگین سن بارداری(هفته) ±  
انحراف معیار 

 35/73±0/81 35/47±0/83

(46/7%)35 (60%)45 نولیپاریتی(تعداد، درصد) 

میانگین دیلاتاسیون سرویکس در زمان 
مراجعه(سانتیمتر) ± انحراف معیار 

 2/65±0/76 2/75±0/57

میانگین افاسمان سرویکس در زمان 
مراجعه(درصد) ± انحراف معیار 

 31/47±17/68 35/2±14/08

میانگین تعداد معاینات واژینال ±  
انحراف معیار 

 2/71±1/59 3/48±2/09

 
ـــر(10/7%) زایمــان زودرس      2- در گـروه آزمـایش 8 نف
داشتند در حالی که این میزان در گروه شاهد 27 نفــر(%36) 

بود.  
ـــان      براسـاس آزمـون X2، دو گـروه از نظـر بـروز زایم
ـــــتند(P=0/0001 و  زودرس اختــــلاف معنــــیداری داش

  .(X2=13/453
    3- در گروه آزمایش حداقل، حداکثر و میانگین قرصهای 
ــب 2،  ایزوسوربید دینیترات زیرزبانی مصرف شده به ترتی

8 و 2/12±5/69 بوده است.  
    4- میانگین فاصله زمانی بین شروع قــرص ایزوسـوربید 
ـــــی  دینیـــترات زیرزبـــانی و توقـــف انقباضـــات رحم
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1/0006±3/291 ساعت و حداقل و حداکثر آن به ترتیب 1/5 
و 4/5 ساعت بود.  

ــه اول نـوزادان      5- میانگین و حداقل و حداکثر آپگار دقیق
پرهترم در گروه آزمایش به ترتیــب 0/35±8/87، 8، 9 و در 
گـروه شـاهد بـه ترتیـب 0/50±8/77، 7و 9 بـه دسـت آمــد. 
براساس آزمون t، دو گروه از نظر آپگار دقیقه اول اختــلاف 

معنیداری نداشتند.  
ــوزادان      6- میانگین و حداقل و حداکثر آپگار دقیقه پنجم ن
پره ترم در گروه آزمــایش 1/06±9/625، 7، 10 و در گـروه 
ـــوده اســت کــه  شـاهد بـه ترتیـب 0/45±9/851، 8 و 10 ب
ــن 2 گـروه از نظـر آپگـار دقیقـه پنجـم  براساس آزمون t بی

اختلاف معنیداری مشاهده نشد.  
    7- از نظر عــوارض دارویـی، از مجمـوع 81 خـانمی کـه 
قرص ایزوسوربیـد دینیتـرات زیرزبانـی مصـــرف کردنـد، 
6 نفــر(7/4%) دچــار کاهـــش فشــار خـــون غــیر قـــابل 
اصلاح(کمتر از 80 میلیمتر جیوه) شدند که از مطالعه حذف 
ــب شـیوع عبـارت بودنـد از:  گردیدند. سایر عوارض به ترتی
ــر(2/5%). در  سردرد در 4 نفر(4/9%) و تاکی کاردی در 2 نف
69 نفـر (85/2%) مـوارد نـیز هیـچ گونـه عارضـه دارویـــی 

مشاهده نشد.  
    8- در طی این بررسی در هیچ موردی اختلال ریتم قلــب 

جنین مشاهده نشد.  
 

بحث 
ــان زودرس اقدامـات متفـاوت و      برای پیش گیری از زایم
ــه متأسـفانه نـه  داروهای متعددی به کار گرفته شده است ک
تنها هیچ یک به طــور کـامل موثـر نبودهانـد بلکـه در برخـی 
موارد عوارض داروهای توکولیتیــک قـابل توجـه نـیز بـوده 

است.  
    به طور مثال براساس یک بررسی، توکولیز سومین علــت 
ــان بـاردار  شایع سندرم دیسترس تنفسی حاد و مرگ در زن
ــــایی  گــزارش گردیـــد(2) بنــابراین توصیــه کــالج آمریک
متخصصان زنان و مامایی این است که توکولــیز در زمـانی 
شروع شود که انقباضات منظم رحمی با تغییرات پیشرونده 

سرویکس یا دیلاتاسیون و افاسمان قــابل توجـه سـرویکس 
همراه باشد.  

    روشهـای رایـج جـهت توکولـیز عبـارتند از: اســتراحت، 
ـــتهای رســپتور  هیدراتاسـیون و تجویـز مسـکن، آگونیس
بتاآدرنرژیک، مهار کنندههای پروستاگلاندیــن، آنـالوگهـای 

اکسیتوسین.  
    در سالهای اخیر با توجه به مطالعـاتی کـه در رابطـه بـا 
آزاد کنندههای اکسید نیتریک انجام شـده ایـن گـروه، مـورد 

توجه بسیاری قرار گرفته است.  
ــات از آن اسـتفاده      دارویی که تا کنون در تمام این مطالع
ـــا  شـده اسـت، گلیسـریل ترینیـترات بـه صـورت Patch ی
انفوزیون میباشد اما بررسی اخیر کــه از نـوع RCT اسـت 
اولین مطالعه با ایزوسوربید دینیترات زیرزبانی و خوراکی 

در سطح جهان میباشد.  
    با توجـه به نتایـج ایـن مطالعـه 2 گـروه مـــورد بررسـی 
از نظـر میـانگین سـن بـــارداری، پــاریتی، دیلاتاســیون و 
ـــه  افاسـمان سرویکــس در زمـان ورود بـه مطالعــه مشاب

بودند.  
ــایش کمتـر      میانگیـن تعداد معاینات واژینال در گروه آزم
ــــاهد بـــوده اســـت(1/59±2/71 در مقـــابل  از گــروه ش
2/09±3/48) که این اختلاف از نظــر آمـاری بـا اهمیـت و از 
ــی 48 سـاعت) فـاقد  نظر بالینی(کمتر از یک بار معاینه در ط

ارزش بود.  
ــراد گـروه آزمـایش در مقـابل 36% از      میزان 10/7% از اف
ــتند کـه ایـن اختـلاف  افراد گروه شاهد زایمان زودرس داش
 .(P=0/0001)معنــیدار بـه دسـت آمـد X2 براساس آزمون
براساس مطالعات مشابه(1و 8-3) گلیسریل ترینیترات ترانــس 
درمـال جهــت توقــف انقباضـات زودرس رحمــی موثــــر 
اســت و بـه عنـــوان یــک داروی موثــر و بیخطــر جـهت 
مهار دردهای زودرس زایمانی به خصـــوص در بیمارانــی 
که فشار خون بالایی دارنــد، میتوانـد مـورد مصـرف قـرار 

گیرد.  
ــه اختلالـی در FHR(ضربـان      در گروه آزمایش هیچ گون
قلب جنین) مشاهده نشد که این یافته با مطالعات مشابه هــم 
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خوانی دارد.(6و 7) همچنین آپگار دقیقههای 1 و 5 در نوزادان 
پرهترم متولد شده در 2 گروه مشابه بود.  

    مـیزان بـــروز هیپوتانسیــون غیرقابــل اصــلاح(فشــار 
خـون کمتــر از 80 میلیمتــر جیــوه) در گــروه آزمایــش 
7/4% بـه دسـت آمـد کـه بـا برخـی از مطالعـات همخوانــی 

دارد.(1و 9)  
ــه در برخـی از مطالعـات(2) تـا 20% نـیز      بروز این عارض
 No گزارش شده است که به نظر مــی رسـد ناشـی از نـوع

donor مورد استفاده باشد.  

    ذکر این نکته لازم است که در مطالعات دیگــر هیـچ گونـه 
ـــداد  تغیـیر قـابل ملاحظـهای در فشـار خـون شـریانی و تع
ــترات  ضربانـات قلـب مـادر بـا اسـتفاده از گلیسـریل ترینی

گزارش نشده است.(4و 10)  
    میزان بروز سردرد در گروه آزمایش نسبت به مطالعـات 
ـــابل 33%)(1) ایــن  مشـابه بـا GTN کمتـر بـود(4/9% در مق
ــتفاده از  سـردرد خودبـهخود بـهبود یافتـه و نیـازی بـه اس

مسکن نبود.  
ـــه نتایـــج مطالعــه حــاضر، ایزوســوربید      با توجـــه ب
ــک داروی موثـر، مناسـب،  دینیترات زیرزبانی و خوراکی ی
ــوارض کمتـر نسـبت بـه سـایر آزادکنندههـای  ارزان و با ع
ـــان زودرس میباشـد.  اکسید نیتریک در پیشگیـری از زایم
ــها نسـبت  با توجه به این که در برخی از مطالعـات GTN تن
به پلاسبو ارجح بــوده و در مقایسـه بـا سـایر توکولیتکهـا 
کارایی بیشتری نداشــته اسـت(2و 8) توصیــه میشــود ایـن 
دارو با سایر توکولیتیکهــای رایـج نظـیر نیفدیپیـن مقایسـه 

گردد.   
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The Effect of Isosorbide Dinitrate on Prevention of Preterm Delivery

                                               I                                      II                                        III
*L. Haghighi, MD     A.R. Akbarian, MD     M. Mashayekhi, MD

Abstract
The role of Nitric oxide in myometrial function is known and Nitric oxide donors are used for
prevention of preterm delivery during recent years. This research was conducted as RCT during 14
months in Shahid Akbar Abadi Hospital. 150 pregnant women with live and singletone pregnancies in
the 34-37th week of gestation and with preterm uterine contractions were randomly divided into two
groups: case(isosorbide dinitrate) and control(no medication) group. Age, gestational age, parity,
cervical dilatation and effacement were the same in both groups. Based on the obtained results it
was found out that isosorbide dinitrate(ISD) was effective for prevention of preterm delivery at least
for 48 hours(P<0.0001). ISD had no adverse effect on 1 and 5 minute Apgar score. The mean time
from initiation of ISD to suppression of uterine contractions was 3.291±1 hours. Side effects of ISD
were hypotension(7.4%), headache(4.9%) and tachycardia(2.5%). On the basis of these findings, it
can be concluded that ISD is a good choice for prevention of preterm delivery because of its low cost
and side effects as well as its easy usage.

Key Words:     1) Preterm Labor      2) Preterm Delivery

                        3) Uterine Contraction
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