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میر بیمارستانی بیماران  ثیر تجویز زودرس استاتین در مرگ وأبررسی ت 
  دچار انفارکتوس حاد میوکارد

  
  2 هما فال سلیمان-1مهدی حسن زاده دلویی 

 
  چکیده

عـروق دارد ولـی هنـوز در        و  استاتین اثر مهمی در پیشگیری ثانویـه از بیماریهـای قلـب              :زمینه و هدف  
ایـن مطالعـه بـه     مـا در . ادث حاد کرونری اختلاف نظرهایی وجود دارد حو خصوص زمان شروع آن بعد از     

 .بررسی تأثیر بیشتر این داروها در شروع زودرس می پردازیم
 نفره از بیماران مبتلا به انفارکتوس حاد میوکـارد          150در این مطالعه مداخله ای دو گروه         :روش تحقیق 

  ق دانــشگاه علــوم پزشــکی مــشهد در ســال  بــالا رفتــه در مرکــز تحقیقــات قلــب و عــروSTبــا قطعــه 
 استاتین تجـویز شـده و       ،تشخیص انفارکتوس  یک گروه بلافاصله بعد از      در . انتخاب شدند  1385 -1386

 ـ   در گروه دوم به هر دلیلی یا استاتین تجویز نشده و           میـر   سـپس مـرگ و    . خیر شـروع شـده اسـت      أیا با ت
کای دو مورد    وStudent t-test  از آزمون های آماری روز اول با استفاده7بیمارستانی این دو گروه در 

  .بررسی و مقایسه قرار گرفته است
  گرفتـه انـد     زودرس تحت درمان بـا اسـتاتین قـرار          مرگ و میر بیمارستانی بیمارانی که به طور        :افته ها ی

اگهانی نیز  حوادث قلبی عروقی ن    .در این گروه مشاهده شد    بهتری  از گروه کنترل بوده و پیش آگهی         کمتر
  .در گروه مورد مطالعه کاهش داشته است

 به نظر می رسد  تجویز هر چه سـریعتر اسـتاتین در بیمـاران مبـتلا بـه انفـارکتوس حـاد                        :نتیجه گیری 
  .میر بیمارستانی و بهبود و پیش آگهی بیماران گردد میوکارد می تواند منجر به کاهش مرگ و

  میوکارد؛ مرگ و میر استاتین؛ انفارکتوس حاد :کلید واژه ها
  

  
  

وـم    افـق  اــد     دانـش؛ فـصلنامه دانــشگاه عل اـنی گناب تـی درم مـاره  15دوره (پزشـکی و خــدمات بهداش اــل  2؛ ش   )1388؛  تابـستان س
  13/3/1388:  پذیرش    14/2/1388 : اصلاح نهایی  22/7/1387 :دریافت

                                                 
   دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مرکز تحقیقات قلب و عروق ، قلب و عروقآموزشی، گروه دانشیار نویسنده مسؤول؛ -1

        قلب و عروقآموزشی گروه - بیمارستان قائم-مشهد: آدرس
   Hasanzadedaloeem@mums.ac.ir: پست الکترونیکی             0511-8430489 :نمابر               0511-8410001: تلفن

   دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مرکز تحقیقات قلب و عروق ،لب و عروققگروه آموزشی  ،استادیار -2
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   مقدمه
ردوکتاز یـا اسـتاتین هـا    HMG-COA مهارکننده های 

داروهای پایین آورنده چربی خون هـستند       قویترین دسته ی    
و به طور گسترده ای در مصارف کلینیکی کاربرد دارند، طـی            
چند سال گذشته اثرات تازه ای از استاتین ها که ارتباطی بـا             
کاهش کلسترول ندارند، شناسایی شده اند که شـامل اثـرات           

  .)1( ضد التهابی و تعدیل کننده سیستم ایمنی می باشند
 طبق بررسی های انجام شده یکی از ترکیبـات          استاتینها

ثر در درمـان و پیـشگیری ثانویـه از بیمـاری هـای عـروق                مؤ
همه بیماران دچار حـوادث      آنها در  تجویز و) 1( کرونری است 

  حاد کرونری حتی بـدون بـالا بـودن سـطح لیپیـدهای سـرم               
  .)2( می تواند تأثیر مثبتی در بهبود بیماران داشته باشد

ســطح  رســد عــلاوه بــر ایجــاد تعــادل درمــی  بــه نظــر
لیپیدهای سرم استاتین ها می توانند باعث ایجاد ثبات نسبی          

  .)3(پلاک های آترواسکلروتیک شوند  در
مـشاهده   انجـام شـد      2001 ای کـه در سـال        در مطالعه 

 بیمارانی که قبل از ترخیص از بیمارستان تحت درمان          گردید
کمتری نسبت بـه سـایر      با استاتین قرارگرفته اند مرگ و میر        

ای کـه در سـال      مطالعـه   عکس در    بر .)4(بیماران داشته اند    
سـوم   روز شروع اسـتاتین از   مشخص گردید     انجام شد  2003
انفارکتوس حاد میوکارد با بهبود پـیش آگهـی زودرس           بعد از 

هــای  همچنــین بررســی .)5(بیمــاران همــراه نبــوده اســت 
گ و میر ناشی از     ید نقش استاتینها در کاهش مر     ؤمتعددی م 

  .)6( حوادث عروق مغزی است
ما در این مطالعه بـه بررسـی مقایـسه ای مـرگ و میـر                

گروه با   بیمارستانی بیماران دچار انفارکتوس حاد میوکارد در      
تجویز زودرس استاتین بعد از سکته قلبی و گروهـی کـه بـه              

  . پرداخته ایم،نگرفته اند را  طور زودرس این دارو
  

  روش تحقیق
 نفره از بیمـاران     150 این مطالعه مداخله ای دو گروه        در

 بالارفته انتخاب   STمبتلا به انفارکتوس حاد میوکارد با قطعه        
بیمارانی که برای اولـین یـا دومـین بـار بـا تـشخیص               (شدند  

  .)انفارکتوس بستری شده اند

اشـکال انفـارکتوس    معیار ورود به مطالعه ابتلا به یکی از   
رفته بـود کـه       بالا STآنتروسپتال با قطعه    میوکارد تحتانی یا    

با علائـم بـالینی، یافتـه هـای الکتروکـاردیوگرافی و افـزایش              
  .ید رسیده باشدأیآنزیمی به ت

در هر دو گروه ریسک فاکتورهای اصـلی شـامل دیابـت،            
یپرکلسترولمی، سـیگار و سـابقه خـانوادگی        ایپرتانسیون، ه اه

 ایـسکمیک قلبـی     مثبت و هم چنین سابقه ابتلا بـه بیمـاری         
  .مورد بررسی قرار گرفت

ــشخیص،   یکــی از در ــروه بلافاصــله بعــد از ت ــن دو گ ای
 میلـی گرمـی دو      20 قرص سیمواسـتاتین  (استاتین خوراکی   

گروه دوم  . ترخیص ادامه یافت   تا روز  شروع شد و  ) عدد روزانه 
 سـه روز  دلیلـی در  از بین بیمارانی انتخاب شدند، که بـه هـر     

. تحت درمان با استاتین قرار نگرفته بودنـد       بستری   اول بعد از  
بیماران گـروه دوم مربـوط بـه چنـد سـال             بخش عمده ای از   

 اسـتاتین   ،بیماران روتین به اکثر   به طور  گذشته بود که هنوز   
 سن و جنس و    نظر دو گروه از   هر. تجویز نمی شد    با این دوز  

ــارکتوس و ــوع انف ــ تجــویز ن ــدم تجــویز ای    اســتروپتوکیناز ع
بیمـارانی کـه از قبـل بـستری تحـت             سازی شـدند و    همانند

سـپس همـه    . مطالعه حذف شـدند    درمان با استاتین بودند از    
به طورکامـل    بستری حداقل به مدت هفت روز      بیماران از روز  

حوادث حاد قلبی    نظر بروز  قرارگرفتند و بیماران از    تحت نظر 
پارگی سپتوم بین دو بطن، اختلال      ،  انفارکتوس مجدد : شامل

آریتمی هـای    ملکرد یا پارگی عضله پاپیلری و پارگی قلب و        ع
 خطرناک شامل تاکیکـاردی بطنـی و فیبریلاسـیون بطنـی و           

نتـایج   گرفتنـد و   قـرار  حادثه قلبی مـورد نظـر      مرگ ناشی از  
حاصله از بررسی ایـن دو گـروه مـورد تجزیـه و تحلیـل قـرار         

 یاریافته های حاصله به صورت میانگین با انحراف مع        . گرفتند
آزمون کای   وt-test  Studentاز . عدد و درصد بیان شدند و

  .بخش های مقایسه ای استفاده شد در دو
  

  یافته ها
. مـورد مطالعـه قرارگرفتنـد     بیمـار  نفـر  150گروه   هر در

 مـرد و    نفـر  78) درمان شده زودرس با استاتین    (درگروه اول   
ن کـه درمـان زودرس بـا اسـتاتی    (گـروه دوم   زن و در   نفر 72
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میـانگین سـنی در      .زن بودنـد   نفر  69 نفر مرد و     81 )نشدند
  . بود65±12گروه دوم  در  و63±11گروه اول 

 STدر کلیه بیماران وقوع انفارکتوس میوکارد بـا قطعـه           
مبـتلا بـه      نفر بیمار  59گروه اول    در .بالا رفته اثبات شده بود    

 رمبـتلا بـه انفـارکتوس د        نفر 91 انفارکتوس ناحیه تحتانی و   
مبـتلا بـه      نفـر  63ناحیه قدامی قلـب بودنـد و در گـروه دوم            

مبـتلا بـه انفـارکتوس ناحیـه          نفـر  87انفارکتوس تحتـانی و     
منطقه درگیـری    جنس و  سن و  نظر بنابراین از . بودند قدامی

گروه تفـاوت قابـل تـوجهی وجـود نداشـت و تقریبـاً               بین دو 
و ریــسک فاکتورهــای عمــده شــامل دیابــت،  هماننــد بودنــد

یپرکلــسترولمی، ســابقه خــانوادگی مثبــت، ایپرتانــسیون، هاه
سابقه قبلی ابـتلا بـه بیمـاری ایـسکمیک           سیگار و  استفاده از 
  .هر دو گروه مورد مطالعه قرار گرفتند قلبی در

 نـشان داده    1 نتایج حاصل از این بررسی ها در جـدول          
بــر مبنــای ایــن اطلاعــات بــه اســتثنای      . شــده اســت 

ر گــروه دوم شــیوع نــسبی کمتــری یپرکلــسترولمی کــه داه
 ســایر فاکتورهــا در دو گــروه مــورد  مطالعــه تفــاوت ،داشــت

  .محسوسی ندارند
  

  اطلاعات عمومی و تشخیصی بیماران مورد مطالعه: 1جدول 
  

       گروهها        
  

 اطلاعات

  گروه اول
بیماران درمان (

 )زودرس با استاتین

  گروه دوم
بیماران درمان نشده (

 )زودرس با استاتین
 65±12 63 ± 11 سن
  نفر81  نفر78 مرد

  نفر87  نفر91 انفارکتوس قبلی
  نفر18  نفر17 دیابت ملیتوس
  نفر30 نفر 34 هیپرتانسیون

  نفر27  نفر41 هیپرکلسترولمی
  نفر13  نفرCAD 14خانوادگی سابقه

  نفر21 نفر 19 استفاده از سیگار

  
 کلاس بیمـاران    Killipنتایج حاصل از معاینه فیزیکی و       

و همچنین درمان هـای اساسـی انجـام شـده در بیمـاران در               
 علیـرغم تفـاوت هـای مختـصر در     .  آورده شده است   2جدول  

  مجمـوع تفـاوت معنـی دار آمـاری          س هـا، در   بعضی از ایندک  
  .بین دو گروه در این زمینه ها وجود ندارد

دهنـده   پی گیـری هفـت روزه بیمـاران دو گـروه نـشان            
 در)  نفـر  300 نفر از    5( درصد 66/1میزان مرگ و میر حدود      
بیمـاران گـروه اول کـه تحـت          در. مجموع مورد مطالعه است   

  ند مـرگ بیمارسـتانی در     گرفت درمان زودرس با استاتین قرار    
گروه دوم با درمان بدون استاتین مـرگ         و در ) %33/1( نفر   2

ایـن تفـاوت بـا      . اتفاق افتاده است  %) 2(  نفر 3 بیمارستانی در 
1p-value=از نظرآماری معنی دار نیست .  

  و در    %33/1میزان بروز انفارکتوس مجدد در گـروه اول         
قابـل توجـه را     بود که یک اخـتلاف معنـی دار         % 4گروه دوم   

پارگی سپتوم در هیچ یک از دو گروه گزارش         . نشان می دهد  
یـد شـده بـا معاینـه        أیاختلال عملکرد پاپیلری ماسـل ت     . نشد

از گروه دوم گزارش گردیـد      ) 6/0(فیزیکی و اکو در یک مورد       
  .و در گروه اول موردی ذکر نگردید

  
 انجام   کلاس و درمانهایKillipنتایج معاینه فیزیکی و : 2جدول

  دو گروه نفر شده در
  

  هاگروه
  
 افته های فیزیکیی

  گروه اول
بیماران درمان (

 )زودرس با استاتین

  گروه دوم
بیماران درمان نشده (

 )زودرس با استاتین
 81±19 78±18 تعداد ضربان قلب

 142±20 143±22 تولیکسفشار خون سی

Killip Class 

1             130  
2               17  
3                2  
4                1 

131 
15  
3  
1 

 درمانهای انجام شده

  68  رپرفیوژن      
  144      اسپرین    

  141         هپارین 
  96بتا بلوکر         

ACEI          101  
GPIIb\IIIa I 21 

66  
146  
139  
101  
98  
21 

  
ــانی     ــه زم ــی در دو مرحل ــاک بطن ــای خطرن   آریتمــی ه

در گـروه   .ول و چهار روز دوم به تفکیک بررسی شـد   سه روز ا  
ــورد  ــه روز ) %33/1(اول دو م ــی در س ــاردی بطن اول  تاکیک
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گزارش شده و موردی از تاکیکاردی بطنـی در روزهـای بعـد             
در گــروه دوم دو مــورد تاکیکــاردی بطنــی . گــزارش نگردیــد

ــه روز) 33/1%( ــورد   در س ــک م ــه ) %66/0(اول و ی در ادام
  .زارش گردیدروزهای بستری گ

در گروه اول موردی از فیبریلاسیون بطنی که با درمـان           
برگشت داده شده باشد ذکر نگردید ولـی در گـروه دوم یـک              

  .ریلاسیون بطنی با شوک برگشت داده شدبمورد بیمار با فی
 نفر از بیمـاران گـروه       6در مجموع حوادث حاد قلبی در       

گـزارش  %) 33/9( نفر از بیماران گروه دوم       14در   و) %4(اول  
دهنده اختلاف معنی دار آماری بین ایـن         شده است که نشان   

  . نشان داده است3نتایج مذکور در جدول . دو گروه است
  

  دو گروه  حوادث حاد قلبی ایجاد شده در: 3جدول 
  

 گروهها
 نوع حادثه حاد

درمان شده (گروه اول 
 )زودرس با استاتین 

درمان نشده  ( گروه دوم
 ) زودرس با استاتین

  نفر3 %)2(  نفر2) %33/1( مرگ بیمارستانی

  نفر4%) 66/2(  نفر2%) 33/1( انفارکتوس مجدد

 0 0 پارگی سپتوم
اختلال عملکرد عضله 

 پاپیلری
  نفر%1) 66( 0

VTنفر2%) 33/1( نفر 2) %33/1(  در سه روز اول  

VTنفر1%) 66( 0 روز دوم  در چهار  

VF برگشت داده شده 
 با درمان در سه روز اول

  نفر%1) 66( 0

VF برگشت داده با 
 درمان در چهار روز دوم

0 0 

مجموع عوارض در 
 بیماران

  نفر14%) 33/9(  نفر%6) 4(

  
   بحث
بیماران بستری شـده بـا       درمان زودرس با استاتینها در     

حوادث حاد کرونـری بـا کـاهش مـرگ و میـر کوتـاه مـدت                 
  رستانی در این بیمـاران همـراه اسـت ایـن اثـرات مفیـد               بیما

 STر بیماران مبتلا به انفارکتوس با بالا رفتن قطعه          ه ویژه د  ب
  .)2,1(اثبات شده است 

 به نظر می رسد یکی از مکانیـسم هـای اصـلی کـاهش              
  دنبال تجـویز ایـن داروهـا اثـرات         ه  احتمال حوادث کرونری ب   

 ــ  ــن ف ــا ای ــا باشــد و ب ــابی آنه ــای ضــد الته ــد داروه   رض بای
ــث      ــا باعـ ــتاتین هـ ــل اسـ ــی مثـ ــده چربـ ــاهش دهنـ   کـ

 شـوند، کـه ایـن       hs-CRPکاهش فاکتورهای التهـابی نظیـر       
موضوع نیز در تعـدادی مطالعـات سـال هـای گذشـته مـورد               

  ).3( بررسی قرار گرفته و غالب مطالعات آن را تأیید می کنند      
  را در  مطالعات متعددی اثرات مفید طولانی مدت با استاتین ها        

  ).4,3(بیماری های عروق کرونری نشان داده اند 
کاهش در مـرگ و میـر       % 20-42استاتین درمانی با حدود     

 مطالعات اخیر درمـان     .)6,5(دراز مدت این بیماران همراه است       
برای تمام عمر با استاتین ها را برای بیماران مبتلا به بیماریهای            

کی جدیدی کـه  ی کلین مطالعه.)7(عروق کرونر توصیه می نماید   
به مقایسه تجویز استاتین ها قبل از ترخیص بیمار از بیمارستان           

 ماهه 6 با پلاسبو پرداخته است کاهش مرگ و میر واضحی را در
  ). 9,8(حادثه حاد نشان می دهد  اول بعد از

مطالعه ما نشان دهنـده ایـن واقعیـت اسـت کـه شـروع               
 کـاهش میـزان     ثری در ؤزودرس استاتین ها می تواند نقش م      

 انفـارکتوس میوکـارد در     حوادث حـاد ناشـی از      مرگ و میر و   
  . روزهای بستری بیمار ایجاد کند

بـه اثـر ایـن       اسـتاتین هـا بیـشتر      مدت تجویز  سود دراز 
 ـ( کاهش میزان چربی های خـون      داروها در   کـاهش   ه ویـژه  ب

LDL (  مربوط مـی شـود      روند آترواسکلروز  خیر در أو ایجاد ت
   که سود کوتاه مـدت ایـن داروهـا بـه نظـر             حالی  در .)10,5(

نمی رسد که خیلی به کاهش کلسترول خون مربـوط باشـد،            
ــشتر  ــه بی ــلاک      بلک ــت پ ــا در تثبی ــن داروه ــش ای ــه نق ب

منوسـیتها   بهبود عملکرد آندوتلیال و مهـار      ترواسکلروتیک و آ
ــر ــک    در گی ــرات پروترومبتی ــاهش اث ــا و ک ــداختن چربیه   ان

  .)11,4(بر می گردد 
شروع زودرس استاتینها در     ثیرأ ما نشان دهنده ت    مطالعه

کاهش میزان مرگ و میر بیمارستانی بیمارستانی بیماران بـا          
   اسـت و بـه نظـر       STانفارکتوس میوکارد با بـالارفتن قطعـه        

سایر فاکتورهای تشدید کننـده       از نظر  می رسد بیماران عملاً   
و هم چنـین نـوع  درمانهـای انجـام شـده عمـلاً                میر مرگ و 

  .فاوت قابل ملاحظه ای با هم نداردت
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 مـوارد   ایـن  البته از محدودیت های مطالعه، می توان بـه        
تعداد بیماران مورد مطالعه محدود هستند و عملاً        ؛  اشاره کرد 

 افزایش تعداد به لحاظ اخلاقی امکان پذیر نبود چرا که عمـلاً           
 در بخش ها بستری می شـوند       اکثریت بیمارانی که جدیداً    در

ودرس استاتین هـا  یـک شـیوه رایـج شـده اسـت و                شروع ز 
  .آن منطقی نخواهد بود از محروم کردن بیمار

  دوم این کـه مطالعـه مـا یـک مطالعـه تـصادفی محـسوب              
  . نمی شود که تجویز اسـتاتین هـا را بـا پلاسـبو مقایـسه کنـیم                
 به دلیل اینکه برخی از اطلاعات از پرونده ها استخراج شدند این           

 نبود و از طرفی ما برای ایـن سـؤال کـه چـرا در        کار امکان پذیر    
بعضی از بیماران استاتین زودرس شروع شده و در بعضی دیگـر            
  .از بیماران این اقدام انجام نشده اسـت، پاسـخ مناسـبی نـداریم             

  
  نتیجه گیری

شروع زودرس استاتین ها در بیماران مبتلا بـه حـوادث            
  ل خـون   حاد کرونری حتی بدون بـالا بـودن میـزان کلـسترو           

میـر ایـن بیمـاران       می تواند اثرات مفیدی در کاهش مرگ و       
  داشــته باشــد و بــه اســتناد مطالعــات بــالینی انجــام شــده و 

  ما شـروع زودرس ایـن ترکیبـات را در          ،همچنین این مطالعه  
بیماران مبتلا به انفارکتوس حاد میوکارد توصـیه مـی کنـیم            

  .که چربی های خون بالا نباشند حتی درصورتی
  
  شکر و قدردانی ت

ــان از ــرم بخــش قلــب و  در پای ــساعدت پرســنل محت    م
CCU          بیمارستان قائم و بخش مدارک پزشکی بیمارسـتان و

شاکری به عنـوان مـشاور آمـار ایـن پـژوهش             همچنین دکتر 
  .سپاسگزاری می کنیم
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The study of early statin therapy on hospital mortality of 
patients with acute myocardial infarction 

 

M. Hasanzadeh Daloee1, H. Falsoleiman2 

Abstract 

Background and Aim: Statins provide effective secondary prevention in cardiovascular disease. 
However, it remains controversial that how soon statin should be started after an Acute Coronary 
Syndrome (ACS). We hypothesize that statins should be initiated without delay. 

Materials and Methods: In this interventional study we had two groups of patients in 
cardiovascular research center of Mashhad University of medical sciences in 2007 with acute ST 
elevation Myocardial Infarction (MI), which in one group (150 cases) statin was started early after 
Myocardial Infarction (MI) and in the second group (150 cases) not receiving statin or it started after 
at least 48 hours. The data were analyzed with student t-test and x2 test. 

Results: The first time Statin receivers had lower (all cases) 7 day mortality and better outcomes. Our 
study showed that major cardiac events are also lower in the study group. 
Conclusion: These data suggest that very early Statin therapy is associated with reduced mortality rate 
in patients with myocardial infarction. 

Key Words: Statin; Acute Myocardial Infarction; Mortality 
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