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دوز در برابر سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك در  كارآزمايي تصادفي متوتركسات تك
   نشده  پارهيدرمــــان حاملگي نابجا

 

  ١ي، دكتر فريبا يارند٢پور مقدم يقيدكتر الهام صد، ١ييدكتر زهرا رضا
 

  Zhrrezaee@yahoo.comهمدان ـ اسدآباد، بيمارستان اميرالمومنين    : ي مسئوول نويسنده
  ١٣/٧/٨٣، پذيرش ١/٥/٨٣دريافت 

  

 
  خلاصه
 با توجه به ميزان بروز حاملگي نا به جا و برخي عوارض ناشي از جراحي و وجود گزارشات متفـاوت در خـصوص اثـر     :هدفسابقه و 

 متوتركـسات تـك دوز و سالپنگوسـتومي از طريـق     ي اثـر  بخشي متوتركسات در درمان حاملگي نا به جا، اين مطالعه به منظـور مقايـسه        
 .  در تهران انجام شد١٣٨٣ تا ١٣٨١نشده در سال  جاي پاره لاپاراسكوپي در درمان حاملگي نابه

  كمتـر از (ي كوچـك   نـشده   خـانم واجـد شـرايط بـا حـاملگي نابـه جـاي پـاره        ٤٠ در اين كارآزمايي بـاليني تـصادفي،     :ها  مواد و روش  
و )  ميلي گرم بـر متـر مربـع   ٥٠( از اخذ رضايت، به طور تصادفي در دو گروه تزريق عضلاني تك دوز متوتركسات            پس) متر   سانتي ٥/٣

   و ٤،٧هـا قبـل از درمـان و روزهـاي      ي خـانم   در همـه  HCGسـطح سـرمي     . سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك تحت درمـان قـرار گرفتنـد        
   روز هفـتم  HCGدر صـورتي كـه سـطح    . گيـري شـد    واحد در ليتـر انـدازه  ١٠ پس از درمان تا رسيدن به سطح كمتر از            سپس هر هفته  

   بـدون  HCGتحليـل  . شـد  تزريق مي) يا يك دوز اضافي(درصد كاهش يافته بود، يك دوز متوتركسات   ١٥نسبت به روز چهارم كمتر از       
  ي آمـاري تـي، دقيـق فيـشر و كـاي دو      هـا  نتـايج بـا اسـتفاده از آزمـون    . نياز به درمان جانشين بـه عنـوان موفقيـت در نظـر گرفتـه شـد       

 . مورد تجزيه و تحليل قرار گرفت

. درصـد بـود  ٩٥ خانم داراي حاملگي نا به جا در دو گروه درماني نشان داد كه ميزان موفقيت در هر دو گـروه           ٤٠ نتايج بررسي    :ها  يافته
   روز ٥/١٧ه سالپنگوسـتومي لاپاراسـكوپيك   و در گـرو  ) ٤٩ تـا    ٧: دامنـه ( روز   ٢٨ در گـروه متوتروكـسات       HCGي زمـان تحليـل        ميانه

گر افزايش آن در روز   سرم در گروه متوتركسات نشانHCGالگوي تحليل . دار نبود اين اختلاف از نظر آماري معني. بود) ٣٥ تا ٧: دامنه(
 سرم را بعد HCGش فوري ها در گروه سالپنگوستومي كاه كه همه خانم در حالي.  درصد موارد بود   ٧٥چهارم نسبت به قبل از درمان در        

 . هاي درماني مشاهده نشد عارضه شديدي در هيچ يك از گروه. از جراحي تجربه كردند

ي روش سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك در درمان حاملگي نا   ميزان موفقيت درماني با متوتركسات تك دوز به اندازه:ها گيري و توصيه نتيجه
 . شود  اين رو استفاده از متوتركسات در مواقعي كه به لاپاراسكوپي دسترسي وجود ندارد، پيشنهاد مياز. باشد نشده، بالا مي به جاي پاره

  نشده، متوتركسات، لاپاراسكوپي، سالپنگوستومي حاملگي نا به جاي پاره: واژگان كليدي
 

 مقدمه
 در ١(EP)ميزان بروز و تظاهرات باليني حاملگي نا به جـا         

هاي تكنولوژي    پيشرفت). ٢،١(فته است   ي گذشته تغيير يا     دهه
امكان تشخيص زودرس حاملگي نا به جـا را فـراهم سـاخته             

علاوه بر اين، تشخيص به موقع و زودرس اين اختلال،          . است

                                                        
 

منجر به استفاده از درمان طبي با ميزان موفقيت مشابه با درمان 
هاي اخير، متوتركسات داخل      در سال ). ٣( شده است    يجراح

ه علت روش تجويز آسان، ماهيت تهـاجمي كمتـر،          عضلاني ب 
عوارض كم و قيمت ارزان توجه زيادي را به خود جلب كرده     

ي  به هر حال در متون عقايـد متفـاوتي دربـاره        ). ٥،٤،٣(است  

  
  Ectopic Pregnancy 1            ن و زايمان، دانشيار دانشگاه علوم پزشكي تهرانمتخصص زنا١
  متخصص زنان و زايمان ٢
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اثربخشي متوتركسات مشاهده مي شود و اسـتفاده از آن را تـا      
ــي  ــرار م ــاقض ق ــورد تن ــد  حــدودي م ــن رو ). ٦-٩(دهن از اي

ي اثر متوتركـسات تـك دوز          حاضر با هدف مقايسه    ي  مطالعه
عضلاني و سالپنگوستومي لاپاراسـكوپيك بـر روي مـراجعين         

 ١٣٨٣ تا   ١٣٨١بيمارستــان ميرزا كوچك خان تهران در سال        
 .انجام گرفت

 
 ها مواد و روش

 خـانم داراي    ٤٠ي كارآزمايي بـاليني بـر روي          اين مطالعه 
ــشده   ــاره ن ــاي پ ــه ج ــاملگي ناب ــك ح ــر ي كوچ ــه از نظ ، ك
 بر اسـاس    EPتشخيص  . هموديناميكي پايدار بودند انجام شد    

گيري   ي فيزيكي، سونوگرافي واژينال و اندازه       تاريخچه، معاينه 
 HCGدر صـورتي كـه سـطح        .  سرم انجام شد   HCG٢سطوح  

 ٤٨گيري     واحد در ليتر بود، اندازه     ٥٠افراد مساوي يا بالاتر از      
 ٦٦كمتـر از  (ايش غير نرمال  اگر افز . شد  ساعت بعد تكرار مي   

شـد و در سـونوگرافي    و يا كاهش مشاهده  مـي   ) ١٠) (درصد
متـري مـشاهده       سانتي ٥/٣ي آدنكس كوچكتر از       واژينال توده 

 . شدند شد، افراد وارد مطالعه مي مي

سـلامت خـوب   : ساير شرايط ورود به مطالعه عبارت بودند از  
 ٥/٣ كمتـر از     EPي     كيلو گـرم، انـدازه     ٩٠مادر، وزن كمتر از     

 HCGمتر بر اساس سونوگرافي ترانس واژينال، سطح          سانتي
 واحد در ليتر و ثابت بـودن هماتوكريـت در   ١٠٠٠٠٠كمتر از   

شرايط خروج از مطالعه شامل وجود ضـربان        .  ساعت ٦طول  
 درصـد،  ٣٠قلب در سونوگرافي واژينال، هماتوكريت كمتر از     

ي متر مربـع، شـمارش       در ميل  ٢٠٠٠هاي سفيد كمتر از       گلبول
هـاي    عدد در ميلي متر مربـع، آنـزيم    ١٠٠٠٠٠پلاكتي كمتر از    

بيمـاري قلبـي،    : هاي داخلي مانند    كبدي افزايش يافته، بيماري   
كليوي، كبدي، بيماري ريـوي فعـال، شـيردهي ، ديـسكرازي            

پس از آن كه رضايت . خوني، زخم معده و نقص ايمني بودند      
ركت در مطالعـه جلـب   هاي پـژوهش جهـت ش ـ      ي نمونه   همه

 خانم در گـروه  ٢٠گرديد با استفاده از جدول اعداد تصادفي ،  

                                                        
2 Human Chorionic Gonadotropin 

 خانم در گروه درمـان بـا        ٢٠سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك و    
ي خانم ها سـطح سـرمي         براي همه . متوتركسات قرار گرفتند  

HCG     و سپس هر هفتـه پـس از   ٤،٧ قبل از درمان و روزهاي 
 واحـد در ليتـر   ١٠تـر از   بـه كم  HCGدرمان تا رسيدن سطح

  . اندازه گيري شد
  به گروه متوكسات در هنگام تشخيص يـك دوز متوتركـسات           

شـد و   به صورت عضلاني تزريـق  ) گرم بر متر مربع     ميلي ٥٠(
هـاي   ها به اجتناب از نزديكي، مصرف بروفن و ويتـامين     نمونه

 HCGدر صورتي كـه سـطح       . شدند  شامل اسيدفوليك توصيه    
 درصـد كـاهش     ١٥ت به روز چهـارم كمتـر از         روز هفتم نسب  

  يافــت، يــا ســطح آن افــزايش يافتــه يــا ثابــت مــي مانــد  مـي 
 . ، يك دوز ديگر متوتركسات تزريق مي شد)شكست درمان(

در گروه سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك نيز در موارد شكـست         
رسـيدن  . درمان يك دوز متوتركسات عضلاني تزريق مي شـد     

 واحد در ليتر بدون نياز به استفاده        ١٠به سطح سرمي كمتر از      
  .  بــه عنــوان موفقيــت درمــاني تعريــف شــدياز درمــان بعــد

. گيـري شـد      سرم با كيت راديوايمونواسي انـدازه      HCGسطح  
سونوگرافي هاي واژينـال توسـط متخصـصين راديولوژيـست          

جهـت تجزيـه و     . شـد   يبيمارستان ميرزا كوچك خان انجام م     
آماري تي، من ويتني، دقيق فيـشر       هاي    تحليل اطلاعات آزمون  

و كاي دو استفاده و نرمال بـودن توزيـع هـا در مـوارد لـزوم                 
دار   درصد به عنوان سطح معني٥ كمتر از   Pمقدار  . بررسي شد 

 . آماري در نظر گرفته شد
 

 ها  يافته
و ) n=٢٠( خـــــانم در دو گـــــروه متوتركـــــسات ٤٠

ار مــورد بررســي قــر) =٢٠n(سالپنگوســتومي لاپارســكوپيك 
ي بيماران به تفكيك      خصوصيات دموگرافيك و سابقه   . گرفتند
ارايـه شـده و نـشان    ) ١(هاي مـورد بررسـي در جـدول      گروه

 ـ   مي ن دو گـروه از نظـر سـن، تعـداد زايمـان، سـن       يدهد كه ب
ي حــاملگي نابـه جــا،   حـاملگي در هنگـام تــشخيص، سـابقه   

. سالپنژيت و يا نازايي تفاوت معني دار آمـاري وجـود نـدارد             
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   قبل از درمان بين دو گـروه  HCG و سطح EPي  ي اندازه   ميانه
  ١٣٨١ـ٨٣هاي درماني، تهــــران   ـ مشخصات فردي و سوابق بيماري افراد مورد بررسي بر حسب گروه١جدول 

  گروه 
 

  مشخصات فردي

  متوتركسات 
)٢٠ n=(  

  ) ميانگين±انحراف معيار (

  لاپاراسكوپي
)٢٠ n=(  

  )ين ميانگ±انحراف معيار (
  ٢٧±٩/٤     ٥/٢٧± ٥/٣  سن به سال

  ١/٢±١/١      ٢± ٩/٠            تعداد حاملگي
  ٥/٤٣±٩/٣        ١/٤٥±٦/٣   سن حاملگي

  ٢±١٠                ٣±١٥              ي حاملگي نا به جا سابقه
  ١±٥      ٢±١٠              ي سالپنژيت سابقه
  ٤±٢٠                ٥±٢٥              ي نازايي سابقه

  
ي درمـان بيمـاران بـر حـسب      نتيجه. دار بود  فاقد تفاوت معني  

ــه در جــدول  گــروه ــشان ) ٢(هــاي مداخل ــه گرديــده و ن اراي
كـاهش سـطح     (EPي زمان لازم براي تحليـل         دهدكه ميانه   مي

ــرمي  ــر از  HCGس ــه كمت ــر ١٠ ب ــد در ليت ــروه )  واح در گ
ــسات  ــانگين  ( روز ٢٨متوترك ــا مي ــروه و )  روز٢/٢٥ب در گ

بـود ايـن    )  روز ٣/١٩بـا ميـانگين     ( روز   ٥/١٧سالپنگوستومي  
  ). =P ٠٨/٠( داري نبود  اختلاف از نظر آماري معني

در گـروه متوتركـسات دچـار يـك         )  نفر ١٥( درصد افراد    ٧٥
 سرم در روز چهـارم نـسبت بـه          HCGافزايش اوليه در سطح     

 ي مـوارد گـروه   در حالي كـه همـه     . سطح قبل از درمان شدند    
 كاهش يافته   HCGسالپنگوستومي در روز چهارم داراي سطح       

ميـزان موفقيـت درمـاني در دو        . نسبت به قبل از درمان بودند     

تنها يك بيمار در هـر گـروه بـه     ).  درصد ٩٥(گروه مشابه بود    
درمـان بعــدي نيــاز پيــدا كــرد، كــه شــامل يــك دوز اضــافي  
متوتركــسات در گــروه متوتركــسات و تزريــق يــك دوز      

 سـرمي   HCGسطح  . سات در گروه سالپنگوستومي بود    متوترك
ــسات      ــروه متوترك ــذكور در گ ــورد م ــان دو م ــل از درم   قب

.  واحـد در ليتـر بـود     ٥٥٠٠ و در گروه  سالپنگوستومي       ٦١٠٠
  ي مــدت بــستري در بيمارسـتان در گــروه متوتركــسات   ميانـه 

  دار بـالاتر از گـروه سالپنگوسـتومي     به طـور معنـي    )  روز ٥/٣(
ــو)  روز٢( ــي  ب ــي معن ــاري اختلاف ــر آم ــه از نظ ــود  د ك دار ب
)٠٠٠١/٠P= (        بين سطح سرمي قبل از درمـانHCG    و مـدت 

 همبستگي مثبت مـشاهده شـد       HCGزمان لازم جهت تحليل     
)٠٠١/٠ P= ،٨/٠ r=) ( ٢جدول .(  

 
  ١٣٨١ ـ ٨٣هاي درماني، تهران  ي درمان حاملگي نا به جا بر حسب گروه  ـ نتيجه٢جدول 
  گروه
   درمان ي نتيجه

  متوتركسات
)٢٠ n=(  

  لاپاراسكوپي
)٢٠ n=(  

  ٢٥  ٥/٢٥  )متر سانتي(جا  ي حاملگي نه به اندازه
HCG ١٠٥٥   ١٠١٠  )واحد در ليتر( قبل از درمان  

  ٥/١٧  ٢٨*  )روز (HCGي زمان تحليل  ميانه
  ٢  ٥/٣**  )روز(ي زمان بستري  ميانه

  ١٩  ١٩  تعداد موفقيت درمان 
  

          * P= ٠٤/٠  , **P= ٠٠١/٠
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ــكمي در  ــپ ش ــسات  ١٤كرام ــروه متوترك ــراد گ ــورد از اف    م
  . ک مورد همـراه بـا گاسـتروآنتريت بـود         يمشاهده شد كه در     

ــينه و  ١٠ ــتومي از درد ســ ــروه سالپنگوســ ــانم در گــ    خــ
ــتند   ــكايت داش ــانه ش ــوارض خفيــف    همــه. ش ــن ع   ي اي

  .و گذرا بودند
  

 بحث
  يــك از ي حاضــر بــراي هــر  ميــزان موفقيــت در مطالعــه

 درصـد  ٩٥هاي درماني  متوتركـسات و سالپنگوسـتومي        گروه
خـواني    ي قبلـي هـم      هاي چاپ شـده     اين يافته با گزارش   . بود

ــل دارد ــروه    . كام ــان را در گ ــت درم ــزان موفقي ــي مي تحقيق
ــسات  ــتومي ٧/٩٤متوتركـ ــروه سالپنگوسـ ــد و در گـ    درصـ

  تحقيق ديگري نيز ميزان   ). ٤(گزارش كرده است     درصد   ٤/٩١
هر چند كه اين    . قيت را در دو گروه قابل مقايسه بيان كرد        موف

ــايين ــزان پ ــود  مي ــر ب ــسات و ٧/٨٣(ت ــراي متوترك ــد ب    درص
مورلاك و همكـاران  ). ١١) ( درصد براي سالپنگوستومي   ٦/٨١

   درصـــد ٨٧ را بـــه طـــور متوســـط HCGميـــزان تحليـــل 
 تـا   ٧٢طيـف   ( درصد   ٩١در متوتركسات و    ) ٩٠ تا   ٧٥طيف  (

ــد١٠٠ ــد   در )  درص ــلام كردن ــتومي اع   ). ٥(روش سالپنگوس
ي مـا ميـزان نيـاز بـه دوز اضـافي متوتركـسات در                 در مطالعه 

ي درصدهاي گزارش شده در مطالعـات قبلـي يعنـي             محدوده
 ).١٤،١٣( درصد بود ٢٢ تا ٣/٣

ــل     ــوي تحلي ــا الگ ــاران م ــانHCGدر بيم ــزايش    بي ــر اف   گ
رصـد   د٧٥اوليه در روز چهارم نـسبت بـه قبـل از درمـان در            

ــه     ــپس بـ ــه سـ ــود كـ ــسات بـ ــروه متوتركـ ــوارد در گـ   مـ
مشابه اين الگو توسط برخي محققـين  . يافت تدريج كاهش مي  

ــت    ــده اس ــزارش ش ــه  ). ٤(گ ــخ اولي ــت پاس ــن اس ي  ممك
  تروفوبلاســـت بـــه اثـــر سيتوتوكـــسيك متوتركـــسات،     

مـا  ). ٤( اضافي به داخل جريان خون باشد        HCGآزاد نمودن   
ــطح    ــاهش س ــا ك ــق ب ــن تحقي ــي HCGدر اي ــد از جراح    بع

ــه  ــتومي همــ ــروه سالپنگوســ ــرو   در گــ ــوارد روبــ   ي مــ

ــشاهده    ــز در تحقيقــات ديگــران م ــه ني ــن يافت ــه اي   شــديم ك
 ). ١٢،٤(شود  مي

   در گـروه متوتركـسات نـسبت بـه     HCGي زمان تحليـل    ميانه
ي ما بالاتر بود، هر چند كه بـه    گروه سالپنگوستومي در مطالعه   
يجه قـدرت ضـعيف، قـادر بـه     دليل حجم پايين نمونه و در نت      

به هر حال ارقام . دار بودن اين اختلاف نبوديم نشان دادن معني  
ــه نتــايج ســاير مطالعــات بــسيار نزديــك   ــده ب ــه دســت آم   ب

ي حاضـر همبـستگي مثبتـي بـين           در مطالعه ). ١١،٤(باشد    مي
ــطح  ــان تحل  HCGسـ ــل از درمـــان و زمـ    HCGل يـــ قبـ

) ١١(ر محققـان    مشابه اين همبستگي توسط ساي    . مشاهده شد 
  در ايـــن مطالعــه در درمـــان  . نيــز گــزارش شـــده اســت   

ي متوتركسات يا جراحـي لاپاراسـكوپيك عـوارض           به وسيله 
ميزان عوارض  ) ٥(مورلاك و همكاران    . شديدي مشاهده نشد  

ــور    ــه طــ ــسات بــ ــا متوتركــ ــان بــ ــديد را در درمــ   شــ
و ميزان عوارض بعد )  درصد١١ تا ٥: طيف( درصد   ٧متوسط  

 ١٥ تـا  ٥: طيـف ( درصـد  ٩كوپي را به طور متوسط  از لاپاراس 
  ، )١١(ي قبلــي  بــر خــلاف مطالعــه. گــزارش كردنــد) درصــد

ــا در گــروه متوتركــسات مــدت طــولاني  ــري در  بيمــاران م ت
يم كه درمان حـاملگي  يبايد اذعان نما . بيمارستان بستري بودند  

ــه   ــين تجرب ــسات اول ــا متوترك ــي ب ــارج رحم ــود خ ــا ب   . ي م
ي  محتاطانه عمل مي كرديم و جهت مـشاهده    از اين رو بسيار     

ــتان    ــار ، وي را در بيمارســـ ــت بيمـــ ــق و مراقبـــ   دقيـــ
  نتــايج ايــن  . گــرفتيم بــستري كــرده و تحــت نظــر مــي    

مطالعه نشان داد كه ميزان موفقيت درمان با متوتركـسات تـك       
ي روش سالپنگوستومي لاپاراسكوپيك در درمان        دوز به اندازه  

ــشد   ــاره نـ ــاي پـ ــه جـ ــا بـ ــاملگي نـ ــدون حـ ــالا و بـ   ه، بـ
از اين رو با توجه به ميـزان موفقيـت      . باشد ميعوارض شديد   

مشابه در هر دو گـروه، درمـان حـاملگي خـارج رحـم پـاره                 
ي كوچك با استفاده از متوتركسات به دليل در دسـترس            نشده

  هوشـــي  بـــودن، تجـــويز آســـان و حـــذف عـــوارض بـــي
 .  شود و جراحي پيشنهاد مي
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