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 مقايسه اثر نيفيديپين با سولفات منيزيوم در درمان زايمان زودرس  
 

  ۳، حسن خاني۲ميترا باغاني اول، ∗۱طاهره گليني مقدم
  دانشجوي پزشکي  -۳ متخصص زنان و زايمان -۲ دانشگاه علوم پزشکي مازندران استاديار گروه زنان و زايمان-۱

 
 در صد تولد ها در كشورهاي ۶-۷تولد نارس يكي از علل مهم مرگ و مير و معلوليت پره ناتال بوده و  :سابقه و هدف  

 متوقف كردن زايمان زود     اين مطالعه با هدف مقايسه اثر نيفيديپين با سولفات منيزيوم در           . صنعتي را شامل مي شود    
 .رس صورت گرفته است

 هفته، با تشخيص زايمان زود      ۲۳–۳۶ خانم باردار، تك قلو،      ۶۰اين مطالعه كار آزمائي باليني بر روي          :مواد و روشها  
 ۵۰۰ دقيقه همراه با اتساع سرويكس كه به استراحت در بستر و               ۱۰انقباضات منظم رحمي با فواصل كمتر از         (رس  

بيماران در دو گروه . انجام گرديد)  ميلي گرم پتيدين عضلاني پاسخ نداده اند۵۰ سرم رينگر لاكتات بولوس و ميلي ليتر
 .نيفديپين خوراكي و سولفات منيزيوم وريدي قرار گرفتند

نتايج نشان داد كه هر دو دارو اثر توكوليتيك و نيز عوارض جانبي مشابه داشته اما در ساعت اول شروع                        :يافته ها 
 ضربان  ۳/۱۰۳ ±۶۵/۶(توكوليتيك تعداد نبض مادر در گروه نيفيديپين نسبت به گروه سولفات منيزيوم افزايش يافت                 

همچنين تاثير  . در حاليكه ضربانات قلب جنين تفاوتي نكرد         ) p=۰۲/۰) ( ضربان در دقيقه    ۹/۷۸±۹۹/۱در دقيقه و     
 ۸۸/۴±۴۴/۳ ساعت در مقابل       ۶۳/۰±۲۴/۰(زيوم بود    نيفيديپين به عنوان داروي توكوليتيك سريعتر از سولفات مني            

 ).>۰۲۵/۰p) (ساعت
نيفيديپين خوراكي كه تاثير توكوليتيك مشابه با سرعت اثر بيشتر نسبت به سولفات منيزيوم دارد                      :نتيجه گيري 

 . مي تواند به عنوان يك جايگزين براي سولفات منيزيوم مورد توجه باشد و سبب توقف زايمان زودرس شود
 .زايمان زودرس، نيفيديپين، سولفات منيزيوم : كليديه هاي اژو

۴۸-۵۲، صفحه ۱۳۸۴، پاييز ۴مجلة دانشگاه علوم پزشكي بابل، دوره هفتم، شمارة   

 مقدمه 
براي نوزاداني كه   ) Preterm labor(عبارت زايمان زودرس    

). ۱( حاملگي متولد مي شوند بكار مي رود          ۳۷قبل از پايان هفته       
 درصد گزارش شده    ۶-۷ن زايمان زودرس در کشورهاي صنعتي       ميزا
درمان زايمان زودرس و به تعويق انداختن زايمان سبب            ). ۲(است

افزايش بقاي نوزاد و بهتر شدن كيفيت زندگي وي و كاهش هزينه              
هاي لازم براي مراقبت و درمان نوزادان نارس مي شود، به اين                 

ستفاده مي شود، از جمله اين      منظور از داروهاي توكوليتيك مختلف ا     
 داروها سولفات منيزيوم و مسدود كننده هاي كانال هاي كلسيمي             

 سولفات منيزيوم با كاهش آزاد سازي       ). ۳(مانند نيفيديپين مي باشد   

 

استيل كولين در محل اتصال عصب و عضله و كاهش حساسيت               
صفحه محركه انتهائي به استيل كولين، انقباضات عضله صاف از             

نيفيديپين نيز ورود يون كلسيم     ). ۴(له ميومتر را كاهش مي دهد      جم
به داخل سلول را از طريق نواحي حساس به ولتاژ به نام كانال هاي               

برخي محققين از نيفيديپين به عنوان         ). ۵(آهسته مهار مي كند     
 در حاليكه در). ۶(انتخاب اول در درمان زايمان زود رس نام برده اند

  شده كه بايد تحقيقات بيشتري در مورد اثرات           برخي منابع عنوان  

 از  ۸۳-۴۹ هزينه انجام اين پژوهش در قالب طرح تحقيقاتي شماره              
 . تامين شده استمازندران معاونت پژوهشي دانشگاه علوم پزشکي اعتبارات
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در چندين مطالعه    ). ۱(بالقوه مادري و جنيني اين دارو انجام شود          
در اين مطالعه   ). ۷ و ۸(ايسه شده است  نيفديپين با بتاآگونيست ها مق    

نيز اثر نيفيديپين خوراكي از نظر اثر توكوليتيك با سولفات منيزيوم             
 . وريدي مقايسه مي گردد

 

 مواد و روشها 
از خانمهاي باردار مراجعه كننده به بيمارستان امام خميني             

 با تشخيص   ۸۳ لغايت شهريور ماه      ۸۲ساري که از تاريخ آذر ماه         
انقباض رحمي با فواصل كمتر از ده دقيقه همراه با           (ودرس  زايمان ز 

در بخش زايشگاه بيمارستان    ) اتساع حداقل يك سانتيمتر سرويكس    
 خانم باردار با سن      ۶۰.بستري شدند، شرح حال كاملي گرفته شد         

 هفته، تك قلو، پرده هاي جنيني سالم، بدون               ۲۳-۳۶حاملگي  
دون سابقه بيماري    ناهنجاري رحمي و جنيني در سونوگرافي، ب           

به جز اسيد فوليك و فروس        (سيستميك و مصرف دارو در مادر          
 تا در دقيقه و      ۱۰۰، در حالي كه تعداد نبض مادر كمتر از            )سولفات

 ميلي متر جيوه بود، چنانچه      ۹۰فشار خون سيستوليك مادر بيشتر از       
 ميلي گرم پتيدين    ۵۰ ميلي ليتر سرم رينگر لاكتات و         ۵۰۰با تزريق   

ني، بعد از گذشت يكساعت كماكان انقباض رحمي با فواصل            عضلا
 دقيقه ادامه داشت، در صورتي كه منع توكوليتيك وجود           ۱۰كمتر از   

نداشت پس از گرفتن رضايت نامه كتبي وارد مطالعه شده و بطور               
 نفري قرار گرفتند در يك گروه سولفات           ۳۰تصادفي در دو گروه      

 گرم در   ۲-۳يز و سپس با دوز       گرم وريدي، تك دوز تجو     ۴منيزيوم  
لازم به ذكر است در صورتي كه فواصل              . ساعت ادامه يافت   

 دقيقه مي شد بيمار به عنوان بدون          ۱۰انقباضات رحمي بيشتر از      
در اين گروه از بيماران رفلكس هاي       . انقباض در نظر گرفته مي شد     

وتري عمقي، تعداد تنفس و ميزان برون ده ادراري هر يك ساعت              
 ساعت بعد از بدون انقباض شدن، سولفات          ۱۲ل مي شد و تا       كنتر

در صورت ادامه   ). ۱(منيزيوم ادامه يافته سپس درمان قطع مي شد         
 ساعت پس از شروع سولفات منيزيوم، به عنوان         ۴۸انقباضات رحم تا    

 ). ۹و۱۰(عدم پاسخ در نظر گرفته شده و درمان قطع مي شد

به صورت  ) يلي گرم  م ۱۰(در گروه ديگر كپسول نيفيديپين       
 ميلي گرم   ۱۰زير زباني شروع و در صورت ادامه انقباضات رحم،             

 دقيقه، در يكساعت اول از شروع        ۲۰نيفيديپين زير زباني با فواصل       

 ميلي  ۴۰حداكثر دوز دريافتي زير زباني       . توكوليتيك تكرار مي شد    
 ميلي  ۲۰بعد از بدون انقباض شدن رحم،       . گرم در يكساعت اول بود    

 ۸ ميلي گرم هر     ۲۰ ساعت اول و     ۲۴ ساعت در    ۶م خوراكي هر    گر
). ۳( ساعت دوم ادامه يافته، سپس درمان قطع مي شد          ۲۴ساعت در   

 ساعت از شروع درمان با نيفيديپين انقباضات          ۲چنانچه در عرض     
رحمي متوقف نمي شد به عنوان عدم پاسخ در نظر گرفته شده و                 

 ). ۳(درمان قطع مي گرديد

ن قلب جنين و فواصل و مدت انقباضات رحمي و           تعداد ضربا 
علائم حياتي بيمار در بدو بستري، پس از مايع درماني و دريافت                
مسكن و سپس، به فواصل مشخص در حين درمان با توكوليتيك              

در صورت افت فشار خون مادر و يا تاكي كاردي             . كنترل مي شد  
. داده نمي شد   تا در دقيقه دوز مورد نظر         ۱۲۰مادر بيشتر يا مساوي     

و يا  % ۲۵افت فشار خون در مصرف نيفيديپين به عنوان كاهش              
 ). ۱۱و۱۲(بيشتر در فشار متوسط شرياني تعريف شد

 دقيقه بعد، در صورت بر طرف شدن علائم فوق دارو ادامه            ۲۰
يافته، در غير اين صورت درمان با تشخيص عارضه جانبي مادر قطع            

 ۴ ساعت تا    ۱۲ ميلي گرم هر      ۵همه بيماران دگزامتازون    . مي شد 
 تا در   ۱۲۰كمتر از    (FHRدر صورت كاهش     . دوز دريافت كردند  

 سانتي متر يا پارگي پرده هاي جنيني، ۴ >يا اتساع سرويكس   ) دقيقه
اطلاعات مورد نياز در پرسشنامه     . درمان با توكوليتيك قطع مي شد      

ليل اي که به همين منظور تهيه شده بود جمع آوري و تجزيه و تح               
 .  معني دار در نظر گرفته شد>۰۵/۰pگرديد و 

 
 يافته ها
 نفري درمان قطع شد كه علت آن        ۳۰ بيمار از هر گروه      ۵در  

در گروه سولفات منيزيوم    (در يك بيمار عارضه جانبي شديد مادري         
تنگي نفس و گر گرفتگي مادر و در گروه نيفيديپين تپش قلب شديد             

بنا براين محاسبات   . قلب جنين بود   بيمار كاهش صداي     ۴و در   ) مادر
متوسط سن  .  بيمار باقي مانده در هر گروه انجام شد          ۲۵آماري در   

مادران در گروه سولفات منيزيوم و گروه نيفيديپين تفاوت آماري              
 ).  سال۲/۲۶±۴/۵سال و ۳۵/۲۶±۹/۴به ترتيب (معني داري نداشت 

 متوسط سن حاملگي موقع دريافت توكوليتيك در گروه              
.  هفته بود  ۷/۳۲ هفته و    ۵/۳۲لفات منيزيوم و نيفيديپين به ترتيب       سو
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ميزان موفقيت نهائي در كنترل دردهاي زودرس زايماني در گروه             
بود كه تفاوت    % ۸۸و در گروه نيفيديپين       % ۸۴سولفات منيزيوم    

سرعت ظهور اثر نيفيديپين براي كنترل       . آماري معني داري نداشت   
تر از سولفات منيزيوم بود يعني درگروه       دردهاي زودرس زايماني بيش   

دريافت كننده  نيفيديپين در مدت زمان كوتاهتري دردهاي زودرس           
). >۰۲۵/۰p)(ساعت۸۸/۴±۴۴/۳ و   ۶۳/۰±۲۴/۰(زايماني كنترل شد    

دچار عارضه  % ۲۴و در گروه نيفيديپين     % ۳۲درگروه سولفات منيزيوم    
 ).<۰۵/۰p(جانبي خفيف مادري شامل سردرد يا گرگرفتگي  شدند

 متوسط سن حاملگي موقع تولد نوزاد در دو گروه سولفات             
 هفته بود كه     ۶/۳۵ هفته و     ۳/۳۵منيزيوم و نيفيديپين به ترتيب        

متوسط وزن نوزاد موقع تولد در      . تفاوت از نظر آماري معني دار نبود       
۵ گرم و در گروه نيفيديپين       ۵/۲۶۱۵± ۵/۵۸۳گروه سولفات منيزيوم    

 .ود گرم ب۳۳۲±۲۵۰۶/

 متوسط آپگار دقيقه اول و پنجم در گروه سولفات منيزيوم به           
در گروه نيفيديپين به     .  بود   ۲۵/۹ ±۱۱/۱ و   ۲۵/۸ ± ۰۱/۱ترتيب  
 و مدت تعويق زايمان با استفاده از        ۳۵/۹±۹۸/۰ و   ۴/۸±۸۸/۰ترتيب  

درمان توكوليتيك در دو گروه سولفات منيزيوم و نيفيديپين به ترتيب           
در گروه سولفات منيزيوم    .  روز بود  ۲۰±۷۸/۱۵و   روز   ۱/۲۰±۶۵/۱۹

به درمان پاسخ نداده و به علت پيشرفت        %) ۱۶( بيمار   ۴ بيمار،   ۲۵از  
در گروه  %). ۸۴ميزان موفقيت   (زايمان سولفات منيزيوم قطع گرديد     

به درمان پاسخ نداده و به علت       %) ۱۲( بيمار   ۳ بيمار،   ۲۵نيفيديپين از   
 %). ۸۸ميزان موفقيت (دپيشرفت زايمان درمان قطع ش

در ساعت اول از شروع توكوليتيك متوسط نبض مادر در گروه   
نيفيديپين در مقايسه با گروه سولفات منيزيوم بيشتر بود كه اين                

همچنين در گروه سولفات    . تفاوت از نظر آماري معني دار مي باشد        
 ۱۸۰۰ هفته و وزن موقع تولد       ۳۱منيزيوم يك نوزاد با سن حاملگي       

.  به طريق واژينال متولد شد كه بدليل پره ماچوريتي فوت كرد             گرم
 ساعت سولفات منيزيوم دريافت كرد و بدليل عدم پاسخ          ۴مادر حدود   

در گروه  . به درمان و پيشرفت معاينه، سولفات منيزيوم قطع شد            
 هفته بود و بدليل       ۳۰نيفيديپين دو نوزاد فوت شدند كه يكي             

 ۱۷۰۰ارين شد و با وزن موقع تولد         پيشرفت ليبر و نمايش بريچ سز      
 هفته  ۳۳مورد دوم   . گرم و بدليل پره ماچوريتي دو روز بعد فوت شد          

  روز قبل از زايمان با تشخيص پره ترم ليبر بستري و تحت ۲۴بود و 

 . درمان با نيفيديپين قرار گرفته بود

تفاوت آماري معني داري بين فشار خون متوسط شرياني مادر          
جنين در دو گروه وجود نداشت اما متوسط تعداد نبض          و ضربان قلب    

مادر در حين درمان با نيفيديپين در يكساعت اول از شروع درمان در             
 ). ۱جدول )(>۰۵/۰p(مقايسه با گروه سولفات منيزيوم بيشتر بود

    

متوسط تعداد نبض مادر در فواصل زماني مختلف از . ۱جدول 
 کننده نيفيديپين و شروع توكوليتيك در بيماران دريافت
 سولفات منيزيم

 

P   بيماران دريافت كننده
 سولفات منيزيوم

بيماران دريافت 
 كننده نيفيديپين

 زمان

 دقيقه پس از ۲۰ ±۳/۱۰۳ ۶۵/۶ ۹/۷۸ ± ۹۹/۱ ۰۲/۰
 شروع توكوليتيك

 دقيقه پس از ۴۰ ۷/۱۰۱ ± ۸۱/۶ ۸۷۸ ± ۶۲/۲ ۰۱/۰
 شروع توكوليتيك

 دقيقه پس از ۶۰ ±۹۶ ۲۵/۷ ±۲۰/۷۸ ۰۴/۲ ۰۰/۰
 شروع توكوليتيك

 دقيقه پس از ۱۲۰ ±۴/۸۹ ۰۹/۶ ۴۵/۷۹ ± ۱۳/۳ ۰۵۸/۰
 شروع توكوليتيك

 

 بحث و نتيجه گيري 
نتايج پژوهش حاضر نشان داد كه نيفيديپين سريع تر از                 

هر چند  . سولفات منيزيوم در درمان زايمان زودرس اثر مي كند            
بض مادر مي شود اما سبب      نيفديپين زير زباني سبب افزايش تعداد ن      

 . تاكي كاردي جنين نمي شود

 ۲۳–۳۶ بيمار در سن حاملگي       ۷۴در مطالعه اي در آمريكا       
هفته با تشخيص زايمان زودرس تحت درمان با سولفات منيزيوم             

اگر چه اثر توكوليتيك    ). ۶(وريدي و يا نيفيديپين خوراكي قرار گرفتند      
نيفيديپين سريعتر از سولفات    و عوارض جانبي دو گروه مشابه بود اما         

منيزيوم انقباضات رحمي را متوقف كرد که مشابه نتايج اين مطالعه             
در هر دو تحقيق وزن نوزاد متولد شده و آپگار دقيقه اول و                 .  بود

پنجم نوزادان متولد شده در دو گروه درمان شده تفاوت معني داري             
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وه سولفات  درصد موفقيت درماني در اين تحقيق در گر           . نداشتند
بود و در مطالعه حاضر نيز      % ۵/۷۶و در گروه نيفيديپين     % ۷۰منيزيوم  

 بود كه در هر دو تحقيق نتايج مشابه             % ۸۸و  % ۸۴به ترتيب    

 و همكارانش با هدف     Glockدر مطالعه ديگري كه توسط      . مي باشد 
مقايسه تاثير و ايمني نيفيديپين و سولفات منيزيوم در بيماران دچار             

 ۳۴ بيمار با حاملگي تك قلو كمتر از         ۸۰ودرس انجام گرديد    زايمان ز 
هفته مبتلا به زايمان زودرس نيفيديپين خوراكي يا سولفات منيزيوم           

نتيجه آن بود كه نيفيديپين خوراكي به اندازه         . وريدي دريافت كردند  
 ). ۴(سولفات منيزيوم در توقف زايمان زودرس موثر است

 كه نيفيديپين به صورت زير      در اين بررسي در يك ساعت اول      
زباني تجويز مي شد، تعداد نبض مادر نسبت به گروه دريافت كننده             

 و  ۴۰، دقيقه   ۲۰اين تفاوت در دقيقه      . سولفات منيزيوم بالاتر بود    
 از شروع توكوليتيك در دو گروه معني دار بود اما تفاوت               ۶۰دقيقه  

ع شد در   تعداد ضربان قلب جنين كه در همان فواصل ذكر شده سم           
دو گروه معني دار  نبود و اين بدان معني است كه نيفيديپين سبب                

 . افزايش نبض مادر مي شود اما سبب تاكي كاردي جنين نمي شود

  و همكارانش انجام گرديد      Murrayدر تحقيقي كه توسط      

 

 هفته كه با تشخيص زايمان       ۲۸-۳۴مادران باردار با سن حاملگي       
 تصادفي در دو گروه قرار گرفتند و         زودرس بستري شدند به صورت    

متوسط زمان تعويق   ). ۵(نيفيديپين يا تربوتالين وريدي دريافت كردند     
  و در گروه تربوتالين       ۵۳/۲۷±۱۴/۲۴زايمان در گروه نيفيديپين        

در اين تحقيق مدت تعويق        ). =۹۳/۰p( روز بود   ۶۸/۲۵±۰۴/۲۷
روه  روز و در گ      ۶۵/۱۹±۱/۲۰زايمان در گروه سولفات منيزيوم         

بيماران و % ۸۸/۶۸در گروه نيفيديپين    .  روز بود  ۲۰±۷۸/۱۵نيفيديپين  
 ساعت زايمانشان به    ۴۸بيماران بيشتر از    % ۲۷/۷۷در گروه تربوتالين    

و در گروه   % ۸۴و نيز در گروه سولفات منيزيوم       ) p=۳۷/۰(تعويق افتاد 
به % ۴۸به درمان پاسخ دادند و زايمانشان بيشتر از          % ۸۸نيفيديپين  

 با توجه به يافته هاي اين پژوهش و تحقيقات          ).>۰۵/۰p(عويق افتاد ت
ديگر به نظر مي رسد كه نيفيديپين مي تواند به عنوان توكوليتيك              

 . جايگزين سولفات منيزيوم باشد

 
 تقدير و تشكر 

بدين وسيله از زحمات آقاي دكتر عليرضا خليليان جهت              
 .مشاوره آمار تشكر و قدرداني به عمل مي آيد
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