
  
 بررسي فراواني عوارض حاد و تحت حاد قلبي ناشي از راديوتراپي در بيماران مبتلا به كانسر پستان چپ

 

 
 1387، مرداد5 ، شماره66مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره

  
  
 

 

           :    مكانيكيتهويهر بيماران مبتلا به آسيب حاد ريوي تحت د N-Acetylcystein (NAC)اثر 
   بيمار50مطالعه بر 

  
  
  

 2، مهدي صابري1محمد رضا خاجوي

  1رضا شريعت محرري

  *1 اتابك نجفي3،مجتبي مجتهد زاده

  

دانشگاه ، ، دانشكده پزشكي بيهوشيگروه -1
  علوم پزشكي تهران

  متخصص بيهوشي -2
، ده داروسازي دانشك،وتراپيگروه فارماك -3

  دانشگاه علوم پزشكي تهران
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  

  
 بيمارسـتان   ،خيابان امام خميني   تهران،   :نويسنده مسئول *

  66701041: تلفن                    ICU، رئيس بخش سينا
email: nadjafia@tums.ac.ir 

  
دنبال عفونت، تروما، سوختگي و سپسيس   ضايعة پاتولوژيك ريوي است كه بهك ي حاد ريويآسيب :زمينه و هدف

ها و  شوند موجب صدمه بافتي، اختلال ارگان هاي بافتي رها مي دنبال آسيب ه مدياتورهاي شيميايي كه ب.كند بروز مي
ول جهت كنترل و كاهش آلوپورين، دفروكسامين و E ويتامين ،NACهاي متعددي شامل  درمان. شوند تنفسي مي نارسايي

سطح فاكتورهاي  بيماري و كاهش و بهبود علايمآنها تا حدودي در كنترل  شود كه اثرات التهابي استفاده ميمدياتورهاي 
فته را افزايش يا  سنتز گلوتاتيون كاهشسيستئين .كند اكسيدان عمل مي عنوان آنتي  بهNAC. التهابي ثابت شده است

 Open Label Analyticalدر اين مطالعه  :روش بررسي .شود ار اكسيژن شرياني ميدهد و موجب افزايش مقد مي

Clinical Trial  هاي ويژه بيمارستان سينا انجام گرفت تاثير   بيمار در بخش مراقبت50ه بر روي كNAC  بر پارامترهاي 
 نفري مورد و 25گروه دو  به طور تصادفي بيماران به. ارزيابي گرديد اكسيژناسيون و بهبود وضعيت ريوي ،تهويه

 در mg/kg50 دقيقه سپس 20 نرمال سالين طي ml100 در mg/kg150 NACگروه مورد در  .تقسيم شدندشاهد 
ml100 مدت سه روز  نرمال سالين طي چهار ساعت انفوزيون گرديد و سپس روزانه بهmg/kg50در ،دامه داده شد ا 

بيماران دو  :ها يافته .و هموديناميك هر شش ساعت بررسي گرديدهاي تهويه و اكسيژناسيون  هر دو گروه شاخص
ان  و ميزABG ،CX Rayهاي   و شاخصSpO2داري نداشتند ميانگين   يكديگر اختلاف معنيگروه از نظر دموگرافيك با

 .داري با هم نداشتند و بهترين بهبودي در بيماران ترومايي و جوان ديده شد مرگ و مير بيماران تفاوت معني
 و شروع به موقع اقدامات درماني درصد زيادي از بيماران آسيب حاد ريويدر صورت تشخيص سريع  :گيري نتيجه

  . در اين مطالعه نداشتALI/ARDS يان مبتلا تاثير چنداني در بهبوديNACبهبود خواهند يافت و 

  سيون مكانيكيونتيلا ، نارسايي حاد تنفسي، آنتي اكسيدان،ان اسيتيل سيستئين :كلمات كليدي
 

 
 يك ضايعه پاتولوژيك Acute Lung Injury (ALI) آسيب حاد ريوي
، تروما، سوختگي و سپسيس بروز دنبال عفونت هريوي بوده كه ب

دنبال عفونت يا آسيب بافتي رها  مدياتورهاي شيميايي كه به. كند مي
خصوص نارسايي  هها ب گانشوند موجب صدمه بافتي و اختلال ار مي

در ساليان اخير . تنفسي شده كه با مرگ و مير زيادي همراه هستند
هاي متعدد ديگري  درمان ALI/ARDSهاي استاندارد در  علاوه بر درمان

- ، دفروكسامين و آلوپورE ويتامين  ،N-Acetylcystein (NAC)شامل 
ده است كه ينول جهت كنترل و كاهش مدياتورهاي التهابي استفاده ش

عمدتاً با كاهش سطح فاكتورهاي التهابي و كنترل و بهبود علايم 
  ن ـستئيـسياكسيدان،  تيـنوان يك آنـع به NAC 1.اند ر بودهـماري مؤثـبي

  

طور مستقيم  هدهد، ب جهت سنتز گلوتاتيون كاهش يافته را افزايش مي
دهد و  ميكند، درايو تنفسي را افزايش  هاي آزاد را تصفيه مي راديكال

هدف از اين مطالعه  2و3.شود موجب افزايش مقدار اكسيژن شرياني مي
مدياتورهاي التهابي و بهبود  در جهت كاهش NACبررسي اثرات 

بهبود پيامد و كاهش مورتاليته و  هاي تهويه و اكسيژناسيون و شاخص
موربيديتة بيماران تحت ونتيلاسيون مكانيكي بستري در بخش 

  .باشد  بيمارستان سينا ميهاي ويژه قبتمرا
  

  
  وي بر رOpen Label Analytic Clinical Trialصورت  همطالعه ب

هاي ويژه بيمارستان سينا در سال   بيمار بستري در بخش مراقبت50

مقدمه

  بررسيروش
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     و همكاران خاجويمحمد رضا  
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كي قرار داشتند انجام گرفت  كه تحت ونتيلاسيون مكاني85-1383
 ،ماران تحت ونتيلاسيون مكانيكيمطالعه بي معيارهاي ورود به

300Pao2/Fio2<،بيماران در قرارگيري  ،ي قلبغيردلايل  بهيپوكسي  ه
يا  <38T> ،90PR> ،20RRيا  >SIRS، )36Tهاي قالب معيار

32PaCO2<  12000وWBC> 4000 ياWBC< (معيارهاي خروج . بود
سن   ، آمبولي ريه يا ادم ريه،، بيماري قلبي<PaO2/FiO2 300از مطالعه 

كه   بيماراني.SIRSهاي  سال، حاملگي و نداشتن معيار18ز كمتر ا
هاي  ، سوختگي در بخش مراقبت، پانكراتيتسپسيسعلت تروما،  هب

 و فتهگر و تحت حمايت تنفسي قرار دهارستان سينا بستري شويژه بيم
توسط نرم افزار كامپيوتري ند شتمعيارهاي ورود به مطالعه را دا

 گروه دودر هر  .شدند تقسيم  مورد و شاهد گروهدو بهسازي  يتصادف
 ،=ml/kg8-6 VT هاي رايج و استاندارد شامل تهويه مكانيكي با درمان

RR ) تنفس در دقيقه30تا ( ،PEEP اساس وضعيت باليني بيمار،  بر
د و در اي انجام ش يت مايع و درمان بيماري زمينه، محدودلازيكس

 NACبي از همراهان درجه اول  پس از اخذ رضايت كتCaseگروه 
 نرمال ml100در  mg/kg150 شود كه صورت انفوزيون داده مي به

 نرمال سالين طي ml100 در mg/kg50 دقيقه سپس 20سالين طي 
 نرمال سالين روزانه ml100 در mg/kg50 ساعت و سپس چهار

هاي تهويه  گروه شاخص دوشود در هر   روز انفوزيون ميسهمدت  هب
) Spo2 ،ABG )Pao2 ،Spo2 ،Hco3 ،Paco2سيون بيمار شامل واكسيژنا

 ششهاي هموديناميك هر  ونتيلاتور و شاخصتنظيم و تغييرات 
هاي  گهپس از تكميل بر .ساعت طبق فرم ضميمه ثبت گرديد

 و سپس Master-Sheetصورت  اطلاعات بيماران، اين اطلاعات به
Code-Sheetو هديوتر شمپصورت كد وارد كا  خلاصه شده و به 

مورد آناليز قرار ويراست دوازدهم  SPSSافزاري  توسط برنامه نرم
گرفت و پس از محاسبه معيارهاي مركزي و پراكندگي متغيرها و 
فراواني متغيرهاي كيفي براي ارزيابي و مقايسه متغيرهاي كيفي از 

 T-test ،Tها از  ي پس از تعيين ميانگين و براي متغيرهاي كم2χتست 

student ،2χ05/0 مقدار . استفاده شدp<با ارزش تلقي گرديد .  
  

  
 نفري وارد مطالعه 25 بيمار در دو گروه 50در اين مطالعه جمعاً 

هيچ بيماري از مطالعه حذف نگرديد و ميانگين سن در گروه . شد
 NAC 3/14±7/46 سال و در گروه (mean± SD) 4/48±1/12كنترل 

 داري بين دو گروه از نظر سني نشان نداد  اختلاف معنيT-testبود كه 
)663/0 p= .( توزيع جنسي دو گروه در گروه كنترل)و زن %) 32
مرد بود كه توزيع %) 72(زن و %) 28 (NACمرد و در گروه %) 68(

 در گروه PaO2/FiO2نسبت  .)=758/0p(جنسي نسبتاً يكساني داشتند 
بوده كه  8/245±3/44 معادل NAC در گروه و 3/241±7/38كنترل 

ميانگين  .)=14/0p(داري بين دو گروه مشاهده نگرديد  تفاوت معني
SpO2 و گروه  4/92±6/3 روز سوم در گروه كنترلNAC 1/5±1/92 

بهبودي در وضعيت  .)=797/0p( نشان نداد داري معنيبود كه تفاوت 
CX rayدر هر دو گروه يكسان ريوي  هاي شدن انفيلتراسيون  و بر طرف

 روزه بيماران با توجه به سهبهبودي  .)=1p( تفاوتي نداشتو 
و در  مورد 14%) 56(در گروه كنترل  ABG، CX ray هاي شاخص
داري نشان نداد  بود كه تفاوت معني مورد NAC) 60 (%15گروه 

)774/0p=( . در گروه گيري  پي روز15-20 بعد ازميزان مرگ و مير 
كه از لحاظ   مورد40 (%10 (NAC مورد در گروه 11) %44(كنترل 

ترومايي  در بيماران بهبوديبهترين  .)=774/0p( نددار نبود آماري معني
  ). نفر29 نفر از مجموع 17(ديده شد  سال 45 سنين كمتر از و
  

  
 امروزه با تشخيص سريع فاز حاد نارسايي تنفسي و شروع به موقع

ريع بيماران از پيشرفت بيماري اقدامات درماني و اكسيژناسيون س
 از بيماران از شود و درصد زيادي  پيشگيري ميALI/ARDSسمت  به

س درمان، مرتفع نمودن مشكل اسا. يابند مرگ حتمي نجات مي
 معمولاً ARDSباشد  موقع بيماران مي اي و اكسيژناسيون به زمينه

هاي  مياني يا انتهايي بسياري از بيمارياي است كه در مراحل  عارضه
تواند مرگ و مير اين بيماران  كند و مي ريوي و خارج ريوي بروز مي

 در دانشگاه سياتل Clintockدر مطالعاتي كه توسط . را افزايش دهد
بر فاكتورهاي مرگ و مير بيماران بسيار بد حال انجام گرفت بيماران 

ARDS كه، سن بالا و APACHI Score مرگ و مير در بالايي داشتند ،
دوز  مشخص گرديد كه Damian Vassilev در مطالعه 4.ها بيشتر بودآن

ها  و اكسيدان ها  باعث حمايت در مقابل اندوتوكسينNACپايين 
حتي مورتاليتي را افزايش با دوز بالا  NACكه  شود و در صورتي مي

ساعت مضر  24 بيش از NACخواهد داد و از طرفي تجويز با تاخير 
 باعث سپسيس و همكاران نشان دادند كه Crouser دكتر 5.خواهد بود

شود   ميH2O2ويژه در حضور  هاي آنتي اكسيدانت به عدم تعادل آنزيم

بحث

 هايافته
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خصوص در كنار  ه بH2O2كننده  عنوان يك تصفيه ه بNACو 
هاي آزاد بهتري خواهد  دفروكسامين اثرات تصفيه كنندگي راديكال

واسطه التهاب  ه صدمات ريوي بThierry Laurentعه در مطال 6.داشت
ها  ن فاكتورهاي التهابي از نوتروفيلو تحريك سيستم ايمني و آزاد شد

ها آزاد  هاي آزاد اكسيژن كه از گرانولوسيت راديكال. شود ايجاد مي
 را در عرض NACكنند و اگر  شوند، تخريب سلولي ايجاد مي مي

عت اول بروز بيماري، انفوزيون نمائيم ذخاير آنتي اكسيدان  ساهشت
ها افزايش يافته و اثرات حفاظتي در مقابل  گلوتاتيون در گرانولوسيت

صورت  ه بNAC، تاثير  Chuang در مطالعه 10.ها خواهد داشت اكسيدان
ها مورد بررسي  هاي ريوي ايجاد شده در موش درماني در آسيب پيش

 دريافت NACي كه قبل از بروز آسيب ريوي يها موشقرار گرفت و 
 در آنها كمتر بروز ALIنموده بودند، تخريب بافتي كمتر و علايم 

دليل خواص آنتي اكسيدان و مهار رهايي  ه بNACنمود، بنابراين 
ها و افزايش گلوتاتيون سلولي اثرات حفاظتي در ريه داشته  سيتوكين

 شديد و ARDS بر بروز NACر  تاثيPeter M. Stuerدر مطالعه  7.است
ميزان مرگ و مير بيماران ارزيابي گرديد و بيماراني كه نارسايي 

 NAC ساعت اول درمان 72تنفسي خفيف تا متوسط داشته و در طي 
سيژناسيون داشته و نياز به دريافت نموده بودند بهبود واضحي در اك

 شديد ARDSهاي تنفسي در آنها كمتر شده بود ولي در بروز  حمايت
در مطالعه سلطاني شريف  9.رتاليتي فرق چنداني مشاهده نشدو مو

 بيمارستان سينا با ARDS در بيماران NACخواص آنتي اكسيداني 
هاي تيول و آنتي   و مولكولRBCگيري مقدار گلوتاتيون  اندازه

 در اين مطالعه ثابت .هاي پلاسما مورد ارزيابي قرار گرفت اكسيدان
 آنتي اكسيدان كاهش يافته - توازن اكسيدانARDSن شد كه در بيمارا

، گلوتاتيون درون سلولي و قدرت آنتي NACاست و با افزودن 
 NACدر مطالعه مركز ما  11.ني پلاسما نيز افزايش نشان داداكسيدا

 و اكسيژناسيون بيماران تاثيرات ABGهاي  طور كلي بر روي شاخص هب
مايي اثرات درماني مفيدي در واضحي نشان نداد ولي در بيماران ترو

دليل آنكه  ه داشته است و بSever ARDS و بروز SIRSپيشگيري از 
شدند و تحت مطالعه   وارد ميICUبيماران با مشكلات تنفسي كه به 

ها از بروز حادثه و درگيري تنفسي  گرفتند معمولاً ساعت ما قرار مي
 بيماران تاخير  در اينNACشايد كاهش اثرات مفيد . آنها گذشته بود

 بيماري كه ديسترس هر جهت در هر هدر شروع درمان بوده باشد ب
 اقدامات شود  براي آن مطرح ميALIكند و احتمال  تنفسي پيدا مي

 و در صورت نياز به يت تنفسي بلافاصله بايد شروع شوددرماني حما
NAC ساعت اول انفوزيون آن شروع گردد24 در همان .  
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Background: Acute lung injury (ALI) is a pulmonary pathology occuring in context of 
infection, trauma, burn, and sepsis. Tissue injury and release of chemical mediators result 
in tissue damage and organ failure especially respiratory failure. Many therapeutic 
modalities including vitamin E, allopurinol, and N-acetylcystein (NAC) have been used to 
decrease levels of inflammatory factors and to control and improve signs and symptoms. 
The antioxidant feature of NAC induces synthesis of glutathione- the scavenger of free 
radicals- and increase respiratory drive and PaO2. In time diagnosis of ALI, prompt 
institution of treatment will reduce mortality and morbidity in critical illness. 
Methods: This open label analytical clinical trial included a total of 50 patients admitted 
in the ICU ward of Sina University Hospital. They were randomly divided into two 
groups of 25, the case group received NAC 150mg/kg in 100ml Normal saline within 20 
minutes then 50mg/kg in 100ml Normal saline within 4 hr after that 50mg/kg daily for 
three days. The controls received only normal saline. Oxygenation and ventilation 
parameters were studied In both groups. 
Results: There were no significant difference between the groups in terms of 
demographic indices, mean SpO2, ABG values, mortality rates, and clearing of chest x-
rays. The best outcome was seen in young traumatic patients. 
Conclusion: In this relatively small group of patients presenting with an established ALI/ 
ARDS subsequent to a variety of underlying disease, intravenous NAC treatment during 
first four days neither significantly improved systemic oxygenation nor reduced the need 
for ventilatory support. 
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