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 عروقي -كنترل درد در بيماران مبتلا به بيماري هاي قلبي

 6مراجعه كرده است. بيمار از  سال پيش مي باشد كه با درد استخوان لگن 4ساله با سابقه آنفاركتوس ميوكارد در حدود  62بيمار، آقايي 

ماه گذشته در راه رفتن دچار مشكل شده است. عكس برداري راديوگرافي وي استئوآرتريت متوسط را نشان مي دهد. داده هاي 

 آزمايشگاهي اخير عبارتند از:

گلوكز:  mg/dl 100گلوكز: 

mg/dl 6خون: اوره نيتروژن  نيتروژن 

كراتينين:  mg/dl 0.8كراتينين: 

 ترل درد در اين بيمار چه دارويي است؟مناسب ترين دارو به منظور كن

سال كه در  30كه در كشور دانمارك انجام شد، گزارشات پزشكي و داروخانه اي تمام بيماران بالاي (cohort)گروهي هم در يك مطالعه 

) بستري شدند، مورد ارزيابي قرار گرفت. بالغ بر MI(1براي اولين بار با تشخيص آنفاركتوس ميوكارد  2006تا  1997فاصله سال هاي 

بررسي سال در مطالعه شركت داده شدند و مصرف متعاقب داروهاي ضدالتهاب غير استروئيدي از طريق  69سني ميانگين بيمار با  82000

 بستري هاي ثبت شده و توزيع داروخانه اي دارو به صورت فردي در سطح كشور رديابي شد. ميزان  ارتباط

NSAI  2%) در دوران پس از ترخيص3/42درصد زيادي از بيماران ( D  مصرف كردند و مصرفNSA ID  به ميزان قابل توجهي با افزايش

NSAدر شروع دوره درمان با  HR  3مرتبط بود. نسبت خطر يا MIريسك مرگ و مير و وقوع مجدد  ID 45/1 )95 %CI: و ريسك (

 ) بود.:CI% 95( 55/1روز معادل  90ت خطر پس از گذشت طولاني مدت در طي دوره درمان يا نسب

NSAآناليز جداگانه هر يك از  ID ) .ها نشان داد كه ديكلوفناك با بالاترين ميزان ريسك همراه بوده استHR  يا نسبت خطر براي مرگ

CI% 95بود. 26/3درمان معادل  1-7در روزهاي  MIيا  ). به علاوه نسبت خطر براي چندين سال بالا باقي ماند. نسبت خطر مرگ به :

NSAدنبال مصرف  ID 59/1  سال بود. همچنين خطر وقوع مجدد  5براي  63/1براي يك سال وMI  در اين بازه هاي زماني به ترتيب

 بود. 41/1و  3/1

ريسك همراه بود. در يك متاآناليز وسيع بررسي اطلاعات فردي  (كوكسيب ها) نيز با افزايش 2مصرف مهاركننده هاي سيكلواكسيژناز 

بيماران مورد مطالعه جهت محاسبه ريسك عوارض ناخواسته صورت گرفت. اين عوارض شامل: وقايع عروقي جدي (وقايع عروقي كشنده، 

 وس ميوكارد كشنده يا غيركشنده)،)، وقايع كرونري جدي (آنفاركتاستروك اسكيميك(سكيته مغزي)آنفاركتوس ميوكارد غير كشنده يا 

1
M yocardial Infarction

2
Non Steroidal A nti I nflamatory Drugs

3
Hazard Ratio
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NSA ID .بيمار در اين متاآناليز شركت داشتند. ريسك نسبي  225000مطالعه تصادفي شاهددار شامل بيش از  639مجموع  ها بود

 وقايع عروقي ماژور در مصرف كوكسيب ها و ديكلوفناك به ميزان يك سوم افزايش يافت. همچنين مصرف ايبوپروفن با افزايش قابل توجه

NSAمصرف ناپروكسن با افزايش مشخص ريسك عوارض عروقي همراه نبود. تمام  و ليكنريسك وقايع كرونري جدي همراه بود.  ID  ها و

Cبا افزايش ريسك بستري به دنبال نارسايي احتقاني قلب ( (اعم از اختصاصي و غير اختصاصي) HF.همچنين ريسك  ) همراه بودند

NSAIخونريزي گوارشي با تمام  D  ها افزايش يافت كه در اين ميان كوكسيب ها كمترين و ناپروكسن بيشترين ميزان ريسك را دارا

Cبروز  بودند. HF  در بيماران مصرف كنندهNSA ID  يكي از نگراني هاي مهم است. در يك مطالعه شاهددار رابطه بين مصرف اخير

NSA ID  و بستري به دنبالCH F يبي نسبت بستري با تشخيص مورد بررسي قرار گرفت. به طور عجC HF  در بيماران مصرف كننده

NSA ID  در مقايسه با گروه شاهد دو برابر بود. در بيماران با سابقه بيماري قلبي، ريسك اولين بستري به دنبالC HF  با مصرف

NSA ID  95( 5/10به %CI: افزايش يافت. اين ريسك با ميزان دوز (NSA ID د. از ديگر يافته هاي مصرفي طي هفته اخير مرتبط بو

NSA مهم اين مطالعه  ID  هاي با نيمه عمر طولاني تر مانند پيروكسيكام نسبت به انواع با نيمه عمر كوتاه تر با ريسك بيشتري همراه

NSAبودند. به طور قطع اين احتمال كه بيماران با نارسايي قلبي ساب كلينيكال با مصرف  ID وند، به نارسايي قلبي كلينيكال دچار ش

 وجود دارد.

NSAسازمان غذا و داروي آمريكا بر هشدار مربوط به  2015در ماه جولاي  ID  ها در خصوص احتمال افزايش ريسك حمله قلبي يا سكته

NSAتاكًيد كرد. به علاوه اين سازمان ادعا كرد كه اطلاعات كافي به منظور تعيين بالاتر يا پايين تر بودن اين ريسك در مورد مغزي  ID 

 خاصي وجود ندارد.

درمان استئوآرتريت زانو كه توسط  2013استامينوفن احتمالا بهترين انتخاب براي بيماران در اين مطالعه باليني است. در گايدلاين 

ان درمان خط اول پيشنهاد مي به عنو mg 3000، استامينوفن با حداكثر دوز روزانه است آكادمي جراحان ارتوپدي آمريكا منتشر شده

NSAارزيابي مصرف  شود. ID عروقي و يا داراي ريسك فاكتورهاي بيماري قلبي بسيار اهميت  -در بيماران مبتلا به بيماري هاي قلبي

NSAدارد. از آنجا كه غالباً  ID  ها به صورتOT C  خريداري مي شوند، ممكن است مصرف دارو گزارش نشده يا خطر احتمالي اين

NSAاشت مهم از اين مطالعه اين است كه هم تلقي نشود. بردداروها جدي  ID  ،ها و هم كوكسيب ها با افزايش خطر آنفاركتوس ميوكارد

 افزايش خطر نسبي وقايع عروقي جدي، افزايش بستري به دنبال نارسايي قلبي و همچنين افزايش خونريزي هاي گوارشي همراه هستند.

 :منبع
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 ريويايمني و اثربخشي بلندمدت ايماتينيب در پرفشار خوني 

ت عروق مشريان هاي كوچك كه منجر به افزايش مقاو Remodelingو  با تكثير عروقي) PAH(1پر فشار خوني ريوي  بيماري

2)PVR آنالوگ هاي پروستاسايكلين  شامل. گزينه هاي درماني متداول (، شناخته مي شوددگرد مي نارسايي قلب راست) ريه و ،

وانيلات و تحريك كننده ي گ )PDE-5( 5استراز تايپ  ار كننده ي فسفودي، مه)ERA(3لينآنتاگونست هاي گيرنده ي اندوت

WHO 4باعث بهبود ظرفيت ورزش، متغير هاي هموديناميك، علائم بيمار و كلاس كاربردي تعريف شده توسط) سيكلاز
)FC(

ضعيف بوده و ميزان بقا در سال اول پس از تشخيص بيماري  PAHپروگنوز بيماران د. با وجود درمان هاي موجود، نشومي

% گزارش شده است. در اين شرايط نياز به درمان هاي جديد با هدف قرار دادن 67% تا 58% و در سال سوم 85% تا 83

 به طور مشخص احساس مي شود.پاتوفيزيولوژي بيماري 

است. درمان ز هاي موثر بر پاتوفيزيولوژي پرفشارخوني ريوي  انكي ينيب يك داروي خوراكي بازدارنده ي بسياري از پروتئتينيماا

با پاسخ  PAHمنجر به بهبودي هموديناميك و ظرفيت ورزش، در بيماران مبتلا به  IMPRESب، در مطالعه ي يتينبا ايما

 داروي مخصوص اين بيماري، شده است. 3تا  2ناكافي به 

، و در راستاي گرفته استانجام  IMPRES هفته اي  24ر ادامه ي مطالعه ي د) open label( برچسب بازاين مطالعه ي 

، IMPRESشده در مطالعه ي وارد بيمار  202ب بوده است. از يتينايمامشخص شدن ايمني و اثر بخشي طولاني مدت درمان با 

اين مطالعه به صورت زود هنگام در تاريخ د. شدن وارد اين مطالعه شاهدبيمار از گروه  78ب و يتينايمانفر از گروه درمان با   66

 به اتمام رسيده است.  2014آوريل  16

پر فشار خوني  1علامت دار با تشخيص گروه  PAHسال داشته و مبتلا به  18حداقل  اوليه،نام شده در مطالعه ي  بيماران ثبت

 ترميمبيش از يك سال بعد از  PAHهمراه با بيماري هاي بافت همبند، بيمار با  PAHتيك يا ارثي، اايديوپ PAHريوي بوده اند: 

داروها. غربالگري بيماران با شرط دريافت حداقل دو  ناشي از مصرف برخي PAHريوي مادرزادي، يا -به-شانت سيستميك

 انجام شد. dynes.sec.cm-5 800بالاي  مقاومت عروق محيطي و دارا بودن PAHداروي درمان كننده ي 

1 . PA H: Pulmonary A rterial Hypertens ion

2. PV R: Peripheral V ascular Resis tance 

3. E RA : E ndothelin Receptor A ntagonis t

4. FC  : Functional C las s
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 200و دارونما با دوز شروع يب تينيما) در دو گروه درماني با ا1:1، بيماران به صورت تصادفي (IMPRES  اوليه در مطالعه ي

 هفته اي،  24 اوليهميلي گرم افزايش يافته است. در تكميل مطالعه ي  400ميلي گرم قرار گرفته و در صورت تحمل دوز دارو به 

بيماراني كه موفق به اتمام مطالعه شده اند، واجد شرايط براي ورود به ادامه ي مطالعه بوده اند. بيماران دريافت كننده ي 

و  200ابتدا در مطالعه قبل در مطالعه ي اول تحت درمان با همان دوز قبلي قرار گرفته و دريافت كنندگان دارو نما يب تينيماا

هفته  2ميلي گرم طي  400به  200دريافت كرده اند. اين افزايش دوز از در مطالعه حاضر ميلي گرم دارو  400درصورت تحمل 

انجام شده است. 
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روز در  590و  ثانويو  اوليهروز توسط گروه تحت درمان در مطالعه ي  931يب تينيمادريافت ادر زمان پايان مطالعه، ميانگين 

 بوده است. اوليهگروه دريافت كننده ي دارونما در مطالعه ي 

شركت كرده بودند درمان را قطع كردند؛ در اين اوليهكه در ادامه ي مطالعه ي  ي) از بيماران144از  135% (8/93، مجموعدر 

بيمار درمان  9 تنها يي درمان را متوقف كردند و% به دليل عوارض ناخواسته ي دارو3/31% به دليل مسائل اجرايي و 6/32ميان 

 د هماتوم سابدورالمور 6شامل  كه به وقوع پيوسته شايعيادامه داده اند. عوارض جانبي جدي و غير منتظره مطالعه را تا پايان 

در مجموع در دو  بوده است. مطالعه ثانويروز پس از پايان  30و يا  طي انجام مطالعهمورد مرگ  17و  در مطالعه ي ثانويه

 5روز تحت درمان با ايماتينب قرار گرفتند.  531تا  29مطالعه ي انجام شده، بيماراني كه دچار هماتوم سابدورال شده اند، بين 

 openروز اول درمان با ايماتينب اتفاق افتاده است. در اين مطالعه ي برچسب باز ( 100مورد هماتوم سابدورال در  8مورد از 

label طولاني شدن فاصله ي ،(QT  18به عنوان اثر جانبي بالقوه، حداقل يك بار در)بيمار زن 29(35%) بيمار مرد و 75 (%

 اتفاق افتاده است.

بيماران باقيمانده در مطالعه  )FC( كلاس كاربرديو  باعث پيشرفت در مسافت پياده روي يب تينيماا اينكه درمان باوجود با  

 50هفته از درمان با ايماتينب، ميانگين پيشرفت در مسافت پياده روي  96بعد از  شده، اكثر بيماران درمان را متوقف كرده اند.

بيمار ارزيابي  79متر بوده است. از  40ي قبلي دارونما دريافت مي كرده اند متر بوده، و اين پيشرفت در بيماراني كه در مطالعه 

كلاس يا بيشتر مشاهده  1%) بيمار بهبودي كلاس كاربردي به ميزان 29(23هفته، در  96شده ي تحت درمان با ايماتينب براي 

 ري در اين مطالعه را نيز ناديده گرفت.% از بيماران بدون تغيير باقي ماند. البته نميتوان وجود تعصب نوشتا70شد و در 

كند. محدود ميPAHرا در درمان يب تينيماو ميزان بالاي قطع دارو، استفاده از اجدي و قابل توجهناخواستهعوارض 

مخاطرات موجود نسبت به بهبودي هاي احتمالي در هموديناميك و مسافت پياده روي مشاهده شده در بيماراني كه بر رژيم 

ن پرفشارخوني اين دارو در درما off-labelدرماني ايماتينيب باقي ماندند، از اهميت بيشتري برخوردار است. بنابراين مصرف 

 .ريوي توصيه نمي شود
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