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Abstract: 
 
Background: Considering the effectiveness of nebulized furosemide in asthma crisis that 
were non-responsive to the inhalational β-agonists, this study aimed to examine the effect of 
concomitant administration of furosemide (10 mg) and nebulized salbutamol (2.5 mg) on 
spirometry parameters in persistent asthma.  
Materials and Methods: In this clinical trial, 53 patients (age, 18-75 years) with a 6-months 
history of persistent asthma were randomly allocated to two groups, the salbutamol (n=27) 
and salbutamol + furosemide (n=26) groups. Participants in each group were classified into 
the mild, moderate and severe persistent asthma on the basis of FEV1. Participants were 
administered salbutamol or salbutamol + furosemide, and then the spirometry parameters 
were recorded 15 minutes after the completion of nebulization treatment. Before and after 
the treatment, mean and standard deviation of the spirometry parameters and their changes 
were calculated.  
Results: Results showed no significant difference regarding the mean percentage change for 
FEV1 in the salbutamol (27.5%) and salbutamol + furosemide groups (25.83%) after the 
treatment (P=0.72). Moreover, no significant difference was seen between the two groups 
regarding the mean percentage changes in other parameters after the treatment (FVC, FEV1, 
PEF, MMEF, FEV1/FVC, P>0.25).  
Conclusion: Concomitant administration of furosemide and salbutamol has no advantage 
over salbutamol in normalizing the spirometry parameters of persistent asthma.  
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بيماران  هاي اسپيرومتريو سالبوتامول بر شاخص فوروزمايدتوام مصرف اثير ت
   مداومبه آسم  مبتلا

  
علي صبا محمد
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  مقدمه
هاي مزمن است كه شيوع آن ترين بيماريآسم از شايع

 ميليون نفر 300سال گذشته افزايش يافته و در حال حاضر  30طي 
نظر هب]. 2،1[ در دنيا به آن مبتلا هستند) جمعيت درصد 5حدود (

آسم در كشورهاي در حال توسعه كه شيوع  بروزرسد افزايش مي
افزايش . خيلي پاييني داشتند ناشي از افزايش شهرنشيني باشد

شيوع و محدوديت بالاي بيمار آسمي سبب شده تا تحقيقات 
  ]. 1،3[ سم و درمان آن صورت گيرداي در مورد مكانيگسترده

  
  ، دانشگاه علوم پزشكي كاشانمركز تحقيقات فيزيولوژياستاديار،  1
جراحي، دانشكده پرستاري و مامايي، دانشگاه علوم پزشكي -مربي، گروه داخلي 2

  كاشان
دانشجوي دكتراي تخصصي، گـروه پرسـتاري، دانشـكده علـوم پزشـكي، دانشـگاه        3

  تربيت مدرس
  ر، كميته تحقيقات دانشجويي، دانشگاه علوم پزشكي كاشاندستيا 4
 ، مركز تحقيقات تروما، دانشگاه علوم پزشكي كاشانمربي 5

  :نشاني نويسنده مسئول*
  بيمارستان شهيد بهشتيبلوارقطب راوندي،  5كاشان، كيلومتر

  03615551112: دورنويس                     03615550021 :تلفن
 sdkasaee@hums.ac.ir :پست الكترونيك

  15/9/91: تاريخ پذيرش نهايي                 23/11/90 :تاريخ دريافت

هاي هوايي كوچك كه مي است با مشخصه انسداد راهوآسم سندر
خودي و نيز با درمان به ميزان زيادي تغيير به طور خوداين انسداد به

يي كوچك هاي هواافراد آسمي دچار نوع خاصي التهاب راه. كندمي
ند گردها حساس ميشوند كه نسبت به طيف وسيعي از محركمي

و هاي هوايي اين التهاب موجب تنگ شدن بيش از اندازه راه ].4،5[
-خس سينه و تنگي نفس علامتخسدر نتيجه كاهش جريان هوا، 

هاي هوايي برگشت پذير است اما در معمولا تنگي راه. شوددار مي
ناپذيري ست درجاتي از برگشتا ممكن هاي مزمنبرخي از آسم

من خاصي مخاط تنفسي تراشه تا التهاب مز ].3[ ديده شود
كند و يكي از اهداف اصلي هاي انتهايي را درگير مييولبرنش

هاي التهابي اصلي دخيل از سلول. درمان كاهش اين التهاب است
- ائوزينو هاي دندريتيك،سلول ماكروفاژها، ها،سلماست(در آسم 

-سلماست .كدام بر سايرين برتري نداردهيچ) هاها و نوتروفيلفيل

ها و فاكتورهاي ها، سيتوكينلكوترين ها با رهاسازي هيستامين،
-ها در شروع پاسخ التهابي حاد برنكوكانستررشد و نوروتروفين

]. 6[ ندادود و هيپرونتيلاسيون حايظ اهميت ها،يكتوري به آلرژن
 ،TH2 IL-5)، IL-4هاي شده از لنفوسيتهاي رها سيتوكين

(IL3- هاي سلول نيز هاكموكين ].7[ واسطه التهاب آلرژيك هستند

  :خلاصه
هاي بتاي استنشاقي سم كه به درمان با آگونيستآشده در مبتلايان به حمله  با توجه به اينكه استفاده از فوروزمايد بخور :ابقه و هدفس

با دوز  شده بخور با سالبوتامول همراه mg10اين مطالعه جهت بررسي تاثير فوروزمايد با دوز  ،ند كمك كننده بوده استرپاسخ مناسبي ندا
mg5/2 هاي اسپيرومتري مبتلايان به آسم مداوم طراحي شدشاخص بر.  

تصادفي روش به ماه علائم آسم مداوم 6سابقه حداقل با سال  75تا  18 با محدوده سني بيمار 53در اين كارآزمايي باليني  :هامواد و روش
آسم  دسته 3 به FEV1بر اساس هر گروه  انبيمار .توزيع شدند )نفر 26( فوروزمايد +و سالبوتامول  )نفر 27( بين دو گروه سالبوتامول

اتمام نبولايزر دقيقه بعد از  15داده شد و  فوروزمايد يا سالبوتامول +به بيماران سالبوتامول  .شدندخفيف، متوسط و شديد تقسيم  مداوم
ا قبل و پس از دريافت سالبوتامول و هاي اسپيرومتري و تغييرات آنهميانگين و انحراف معيار شاخصو  شد ثبت هاي اسپيرومتريشاخص

  . محاسبه گرديدمخلوط سالبوتامول و فوروزمايد 

 و در گروه) درصد 50/27(در گروه سالبوتامول  FEV1ميانگين درصد تغيير  از نظر بين دو گروهداري هيچ تفاوت معني :نتايج
ميانگين  هيچ تفاوت مهمي بين دو گروه از نظرچنين، هم .)P=72/0( ديده نشد پس از درمان) درصد 83/25(فوروزمايد  +سالبوتامول

 ). P، FVC،PEF،MMEF،FEV1/FVC<25/0( .ديده نشدها پس از درمان درصد تغيير ساير شاخص

هاي و سالبوتامول نسبت به سالبوتامول در بهبود شاخص) mg 10(مصرف توام فوروزمايد توان گفت در مجموع مي :گيرينتيجه
 .ردم مداوم برتري ندااسپيرومتري آس

  آسم، فوروزمايد، سالبوتامول، نبولايزر، اسپيرومتري :كليديواژگان
 123-131 ، صفحات1392 خرداد و تير، 2پژوهشي فيض، دوره هفدهم، شماره  –نامه علميدو ماه                                                                   
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هاي واسطه ].2،3[ كنندهاي هوايي جذب ميالتهابي را به سمت راه
هاي هاي عضله صاف راهالتهابي با تغيير پتانسيل استراحت سلول

. شوندها ميسلولپذيري اين هوايي موجب تغيير آستانه تحريك
 شودصاف نيز ديده مي هاي عضلههيپرتروفي و هيپرپلازي سلول

كننده سريع برطرف(برنكوديلاتورها  داروهاي اصلي آسم،]. 3،8[
مهار (ها و كنترل كننده) علايم بواسطه شل كردن عضلات صاف

 2βسردسته برنكوديلاتورها،  ].9[ هستند) ايالتهابي زمينه فرآيند
 ].10[ اي ندارندتند كه هيچ اثري بر التهاب زمينهها هسآگونيست

كوتاه اثر  آگونيست 2βموثرترين درمان تشديد حاد آسم 
وسيله نبولايزر، اسپري و هاست كه ب) سالبوتامول(استنشاقي 

spacer بخش در صورت عدم پاسخ رضايت. ]3[ شودداده مي
در موارد مقاوم . شودكولينرژيك استنشاقي نيز افزوده مييك آنتي
ست انفوزيون آمينوفيلين موثر باشد كه نياز به ارزيابي ا ممكن

نارسايي  در. سطح خوني دارد و تداخل دارويي آن زياد است
شده و زير ونتيلاتور  گذاريلولهشود بيمار تنفسي لازم مي

هاي بسياري از بيماران به درمان از آنجايي كه ].2[ هالوتان بگيرد
هاي دهند و به داروهاي تزريقي و درمانخ نمياستنشاقي پاس

كنند، كشف نياز پيدا مي ونتيلاتور و انتوباسيونمثل تهاجمي 
نظر هداروهاي استنشاقي جديد با مكانيسم اثر متفاوت ضروري ب

اقي بحث برانگيز در آسم هاي استنشيكي از درمان ].11[ رسدمي
مقابل فاكتورهاي  فوروزمايد يك اثر محافظتي در. استفورزمايد 

اما هيچ اثري برعضلات صاف  ،منقبض كننده برونش دارد
اي فوروزمايد استنشاقي اثر اوليه ].13،12[ مجاري تنفسي ندارد

هاي حسي عصبي تليوم مجاري هوايي دارد و پاسخ پايانهبر اپي
ها از اين واسطهدهد يا با مهار رهايي را تحت تاثير قرار مي

 دهدمي قرارهاي التهابي را تحت تاثير لولها فعاليت سسلول
نمودن  طبيعيمكانيسم اصلي احتمالي فورزمايد در آسم  ].15،14[

هاي ساير مكانيسم]. 16[ هاي هوايي استتليال راهنفوذپذيري اپي
هاي شل كننده القا توليد پروستاگلاندين - 1: مطرح عبارتند از

 هاي التهابيسلول توسط واسطهمهار توليد  - 2هاي هوايي راه
ها، چون فورزمايد داروي گران قيمتي نيست و طي سال ].17[

در صورت  ،عوارض و فارماكوكينتيك آن شناخته شده است
تواند به سهولت و اطمينان خاطر در دسترس موثر بودن مي

تعداد مطالعات انجام شده در بررسي . بيماران آسمي قرار گيرد
در تحقيقي كه بر آسم اندك است؛  د نبولايز شدهتاثير فورزماي

Karpel  م دادند به اين نتيجه رسيدند كه انجا همكارانو
 يك اثر مهاري بر سرفه دارد سالمفوروزمايد استنشاقي در افراد 

 Barnesو  Chung ].18[ مكانيسم اثر آن كامل روشن نيستو 
- طور غيرمستقيم بر پايانهكه فوروزمايد استنشاقي بهمطرح كردند 

- هاي هوايي اثر ميتليوم راهياي حسي عصب واگ واقع در اپه

 ].15[ كندكند و بدين وسيله سرفه و انقباض برونش را مهار مي
گزارش كردند كه فوروزمايد نبولايز شده  حسني و همكاران

گيري شده با تكنيك راديوآئروسل كليرانس موكوسيلياري اندازه
كه  شده استن ياب ].19[ هدددر افراد سالم و آسمي را تغيير نمي

فوروزمايد استنشاقي از انقباض برونش در بيماران آسمي 
و  Bhureاي كه توسط در مطالعه]. 14[ كندجلوگيري مي

جهت بررسي تاثير فورزمايد استنشاقي بر نفوذپذيري همكاران 
فورزمايد تنها در  انجام شده نتايج نشان داد كه تليوم ريهاپي

- مي بر طبيعيريه را به محدوده  تليومذيري اپيآسمي نفوذپافراد 

هاي كه شاخص فرض اين با ما رواين از ].16[ گرداند
) FEV1, FVC, FEV1/FVC, PEF, MME(اسپيرومتري 

توام با سالبوتامول استفاده اي كه از فوروزمايد ماران آسميدر بي
ند كنكه از سالبوتامول تنها استفاده مي بيش از آنهايي ،كنندمي

تعيين تاثير مصرف فوروزمايد نبولايز   شود و با هدفاصلاح مي
تا  آزمايي كنترل شده را انجام داديم،اين كار  مداومشده بر آسم 

- هاي اسپيرومتري بتوان اين دارو را بهدر صورت بهبود شاخص

  .  عنوان داروي استنشاقي جديد موثر در آسم معرفي نمود
  

  هامواد و روش
تصادفي كنترل شده، بر روي بيماران با  كارآزمايياين 
سال در واحد  75تا  18در محدوده سني  مداومسابقه آسم 

تا  1389 هايسالطي  اسپيرومتري بيمارستان شهيد بهشتي كاشان
با توجه به مطالعه انجام شده در اين زمينه  .انجام شد 1390

در بيماران با  PEFRملاحظه شد ميانگين و انحراف معيار 
و در بيماران با سالبوتامول  83±61بوتامول و فوروزمايد برابر سال

و  درصد 95كه با در نظر گرفتن اطمينان  ]20[ است 35±24برابر 
نفر براي هر گروه  25حداقل نمونه لازم  درصد 90توان آزمون 

فوق  هايبه كلينيكبه آسم مراجعه كننده  يانمبتلا. محاسبه گرديد
در صورت  ،ندداشتد به مطالعه را كه شرايط ورو ريه تخصصي
كه نحوه انجام آن ، پس ازمعيارهاي خروج از مطالعه نداشتن

 و م آن براي بيماران توضيح داده شدهدف از انجا كارآزمايي و
 .دندگرديوارد مطالعه  ،اخذ شد رضايت كتبي آگاهانه هاآن از

صورت تصادفي بر حسب نتايج بيماران پس از ورود به مطالعه به
 .گرفتنددر يكي از دو گروه درماني قرار جدول اعداد تصادفي 

ماه علايم  6حداقل مبناي تشخيص آسم در اين كارآزمايي سابقه 
خس خس هاي متناوب و متغيرآسم نظير سرفه، خلط، تنگي نفس

چنين داشتن معيارهاي ه صدري و همو احساس فشار بر قفس
و  FEV1/FVC،PEF،FEV1كاهش  - 1 :اسپيرومتري زير بود
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پس از  ml200 FEV1  بيش از و درصد 12 بيش از افزايش - 2
از بين بيماران ]. 3[ اثرآگونيست كوتاه  2 دقيقه از دريافت بتا 15

 2يعني سابقه بيش از (داشتند  مداومكه آسم  آسمي فقط آنهايي
) بار در هفته حمله روزانه 2يش از بار در ماه حمله شبانه و يا ب

 - 1: بيماران زير از مطالعه كنار گذاشته شدند. شدندوارد مطالعه 
هاي غيرتنفسي مانند نارسايي مزمن قلبي بيماران با سابقه بيماري

بيماران با سابقه  - 2 ؛)احتمال تداخل در تشخيص دليلهب(
دليل احتمال تداخل در هب(جز آسم ههاي تنفسي ديگر ببيماري

يماران باسابقه مصرف ب - 3 ؛)پاسخ به سالبوتامول و فورزمايد
بيماران با سابقه  - 4 ؛)COPDزماني با دليل احتمال همهب(سيگار 

دليل احتمال تداخل با هب(جز داروي آسم همصرف داروهاي ب
اي دال بر فيبروز، گرافي قفسه صدري يافته - 5و  ؛)وزمايدفور
ابتدا براي  .نوموني لوبار، برونشكتازي و توده داشته باشدپ

اي تكميل كه وارد مطالعه شدند توسط پزشك پرسشنامه بيماراني
پس از انجام (شد كه در آن سن، جنس و متغيرهاي اسپيرومتري 

قبل از دريافت داروهاي مورد نظر  ،سپس. ثبت شد) اسپيرومتري
با  FEV1عمل آمد و بر اساس شاخص هاز بيماران اسپيرومتري ب

آسم خفيف، متوسط  دسته 3بيماران به  توجه به تقسيم بندي زير
بار در  2بيش از افرادي كه : پايدار خفيف :و شديد تقسيم شدند

 بار در هفته حمله روزانه دارند يا 2ماه حمله شبانه و يا بيش از 
FEV1 بيش از بيماراني : پايدار متوسط ؛دارند درصد 80 بيش از

 FEV1 60بار در هفته حمله شبانه و يا هر روز حمله دارند يا  1
حملات روزانه افرادي كه : پايدار شديدو  ؛دارند درصد 80تا 

 60كمتر از  FEV1مداوم و يا حملات شبانه فراوان دارند يا 
طور تصادفي در يكي بيماران بهدر مرحله بعد  .]2[ دارند درصد

مدت حدود ههاي درماني قرار گرفته و در اتاقي آرام باز گروه
 mg( سالبوتاموليا  )mg5/2 ( سالبوتامولدقيقه نبولايزر  30
آب مقطر  ليتريك ميلي توام كه در) mg 10( و فوروزمايد )5/2

دريافت  )ليتر در دقيقه 8( را با ماسك واكسيژن ،رقيق شده بود
- ميلي 5/2هاي سالبوتامول استفاده شده به شكل آمپول. كردند

- /C.N.Goكشور هند با  Asthalinگرمي توليد شركت 

DRUGS/536  20هاي فوروزمايد استفاده شده آمپولبود و 
 .بود BN:R-8809دارو ايران با گرمي ساخت شركت كيميميلي

 دقيقه از اتمام نبولايزر مجددا اسپيرومتري انجام شد و 15بعد از 
 ، FEV1 ،FVC،FEV1/FVC ،PEF(هاي آن شاخص
MME (براي تمام بيماران از يك نوع ماسك . ]10،1،2[ ثبت شد

 prodساخت كشور آلمان با  Aerosol mask( و نبولايزر

code: wkm81-002 ( و يك نوع دستگاه اسپيرومتر) مدل
CHEST HI-801 (اسپيرومتري تمام بيماران  .استفاده شد

صبح انجام  12- 8توسط يك پرستار آموزش ديده بين ساعت 
هاي اسپيرومتري آنها پس از گزارش دستگاه شد و شاخصمي

 ،اي كه ضميمه پرسشنامه بودفرم جداگانه مجددا توسط پزشك به
هاي پرسشنامه توسط پزشك وارد برنامه داده. دگرديوارد مي
منظور جلوگيري از بروز اشتباه هنگام به .شدميSPSS آماري 

ها كل آنها مجددا توسط فرد ديگري مورد وارد كردن داده
 نس: د بررسي عبارت بودند ازمتغيرهاي مور .بررسي قرار گرفت

 )ثانيه/ليترFEV1(،  PEF )( شدت آسم پايدار ،جنسيت ،)سال(
MMEF )ثانيه/ليتر(، FEV1 )ليتر(، FVC )ليتر(، FEV1-

/FVC )فوروزمايد سالبوتامول و( هاي درمانيگروهو ، )درصد +
ها پس از ذكر است كه درصد تغيير شاخصلازم به ).سالبوتامول

براي هر فرد  درمان توسط دستگاه و پزشك با فرمول زير
ميزان  =درصد تغيير شاخص مورد نظر: شدجداگانه محاسبه مي

ميزان شاخص مورد نظر بعد از  - شاخص مورد نظر قبل از درمان
آوري اطلاعات ابتدا جداول فراواني پس از جمع. 100×درمان

حسب نوع درمان ترسيم شده و براي  اي برمتغيرهاي زمينه
مجذور اي كيفي از آزمون آماري ها بر حسب متغيرهمقايسه گروه

- ميانگين شاخصبراي مقايسه . كاي و دقيق فيشر استفاده گرديد

 t هاي اسپيرومتري قبل و پس از درمان تعيين و اثر آنها از آزمون
چنين براي مقايسه بين دو نوع درمان از آزمون هم زوجي و

مجوز كميته اخلاق اين طرح در  .مستقل استفاده شد tآماري 
در هفتاد و هفتمين جلسه كميته اخلاق معاونت  27/12/89يخ تار

پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي كاشان با شماره نامه 
 .پ صادر گرديد/3643/1/5/29

  
  نتايج

در نظر نفر بيمار آسمي معرفي شده پس از  112از بين 
رغم نفر از آنها علي 59گرفتن موارد قابل قبول اسپيرومتري تعداد 

را جهت ورود به مطالعه  مداومهاي باليني آسم كه معياراين
ومتري ورود به مطالعه را كه معيارهاي اسپيردليل اينهب ،داشتند
بيمار وارد  53تعداد . از مطالعه كنار گذاشته شدند ،نداشتند

نفر در گروه سالبوتامول تنها و  27مطالعه شدند كه از اين تعداد 
. فوروزمايد قرار گرفتندنفر در گروه سالبوتامول توام با  26

 60/13با انحراف معيار (سال  48بيماران داراي ميانگين سني 
 5/43سال،  39درصد بيماران زير  30 ،چنينهم .بودند) سال

سال سن  60درصد آنها بالاي  5/26سال و  59 تا 40درصد بين
آسم مبتلا  بيمار 27 از .بودند مرددرصد بيماران  47. داشتند
 7/40سال،  39زير درصد  7/29ه سالبوتامول در گرو مداوم

سال سن  60بالاي  درصد 6/29سال و  59تا  40بين درصد 
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در گروه سالبوتامول و فوروزمايد  مداومبيمار آسم  26از . داشتند
 23سال و  59تا  40بين  درصد 2/46سال،  39زير  درصد 8/30

سن  ميانگين و انحراف معيار .سال سن داشتند 60بالاي  درصد
و در گروه سالبوتامول  3/48±1/15وتامول ببيماران در گروه سال
 بود كه از نظر آماري تفاوت 6/48±2/12 توام با فوروزمايد

مبتلا  بيمار 27از  .)=949/0P( داري بين دو گروه ديده نشدمعني
 .بودند مرد درصد 9/51و  زندرصد  1/48در گروه سالبوتامول 

 7/57گروه سالبوتامول و فوروزمايد در  مداومبيمار آسم  26از 
در  مداومبيمار آسم  27از  .بودند مرد درصد 3/43و  زندرصد 

بيمار  26آسم شديد داشتند و از درصد  4/70 وه سالبوتامولگر
آسم  درصد 9/76در گروه سالبوتامول و فوروزمايد مداوم آسم 

هاي از نظر سن، جنسيت و شدت آسم بين گروه. شديد داشتند
 جدول() P<05/0( داري ديده نشداني ارتباط آماري معنيدرم

   .)1 شماره
 

مورد مطالعه هاي درماني، جنس و شدت آسم مداوم در گروهتوزيع فراواني سن - 1جدول شماره   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
هاي اسپيرومتري دو گروه مورد مطالعه در شروع مقايسه شاخص

 ، FEV1،FVC دهنده اين بود كه اگر چه ميانگينمطالعه نشان
MMEF، PEF و FEV1/FVC كننده در گروه دريافت

كننده سالبوتامول و فوروزمايد بيشتر از گروه دريافت سالبوتامول
ها از نظر يك از شاخصاما اين تفاوت بين دو گروه براي هيچ بود،

پس از دريافت ). 3جدول شماره ) (P<1/0( دار نبودآماري معني
- هماني هاي اسپيرومترنبولايزر در گروه سالبوتامول تمام شاخص

قبل از دريافت نبولايزر تفاوت رفت نسبت به طور كه انتظار مي
ميانگين مهمترين شاخص ). P>001/0(داري پيدا كرد آماري معني

در بيماران دريافت كننده سالبوتامول قبل از درمان  FEV1يعني 
 10/2بود و پس از درمان برابر  09/0ليتر با انحراف معيار  68/1

امول پس از دريافت سالبوت. گرديد 04/1ليتر با انحراف معيار 

مشاهده شد FEV1 داري از نظر تغيير تفاوت آماري معني
)001/0<P) ( چنين، در گروه دريافت كننده هم). 2جدول شماره

سالبوتامول و فوروزمايد نيز پس از دريافت نبولايزر نسبت به قبل 
داري از نظر تغيير از دريافت نبولايزر تفاوت آماري معني

MMEF،FEV1 ،PEF  وFEV1/FVC ده شد مشاه
)001/0<P) ( ميانگين مهمترين شاخص يعني ). 2جدول شماره

FEV1  در بيماران دريافت كننده سالبوتامول و فوروزمايد قبل از
بود و پس از درمان برابر  68/0ليتر با انحراف معيار  41/1درمان 

پس از دريافت سالبوتامول . گرديد 79/0ليتر با انحراف معيار  74/1
مشاهده  FEV1 داري از نظر تغييرت آماري معنيو فوروزمايد تفاو

دار اين تغييرات آماري معني).  2جدول شماره ) (P>001/0(شد 
است كه بيماران مورد مطالعه به درستي انتخاب شده  مويد اين

  متغيرها
 گروه درماني

 وضعيت
  P جمع فوروزمايد+سالبوتامول سالبوتامول

  گروه سني

 )25/30(16 )8/30(8 )7/29(8 )درصد( تعداد  39 <

884/0 
 )45/43(23 )2/46(12 )7/40(11 )درصد( تعداد 59-40

 )3/26(14 )23(6 )6/29(8 )درصد( تعداد 60>

  )100(53  )100(26  )100(27  )درصد(تعداد  جمع

SDX ± 1/15±3/48  2/12±6/48 6/13±5/48 

  جنسيت

 )8/52(28 )7/57(15 )1/48(13 )درصد( تعداد مونث

 )2/47(25 )3/42(11 )9/51(14 )درصد( تعداد مذكر 54/0

  )100(53  )100(26  )100(27  )درصد(تعداد  جمع

  شدت آسم

  خفيف
(PEF>80%) 

 )8/3(2 0 )4/7(2 )درصد( تعداد

54/0 

  متوسط
PEF 60-80%)( 

 )6/22(12 )1/23(6 )2/22(6 )درصد( تعداد

  شديد
(PEF<60%)  

 

 )6/73(39 )9/76(20 )4/70(19 )درصد( تعداد

  )100(53  )100(26  )100(27  )درصد(تعداد  جمع
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پس از دريافت نبولايزر . تاييد كننده آسمي بودن آنها است بودند و
د نسبت به قبل از در گروه سالبوتامول و فوروزماي FVCشاخص 

) P=121/0(داري پيدا نكرد دريافت نبولايزر تفاوت آماري معني
در  FVCاگرچه ميانگين درصد تغيير شاخص ). 2جدول شماره (

) 28/20معيار  با انحراف 76/18(گروه سالبوتامول و فوروزمايد 
بود و ) 45/20معيار  با انحراف 50/17(از گروه سالبوتامول  بيشتر

درصد با  FEV1 )50/27هاي درصد تغيير شاخص ميانگين
درصد با انحراف معيار  96/44( MMEF، )27/17انحراف معيار 

27/24( ،PEF )36/31  و  )30/31درصد با انحراف معيار
FEV1/FVC )28/9  در گروه ) 22/9درصد با انحراف معيار

 FEV1هاي از ميانگين درصد تغيير شاخص سالبوتامول بيشتر
درصد  41/42( MMEF، )68/16صد با انحراف معيار در 83/25(

درصد با انحراف معيار  74/25(  PEF ،)42/37با انحراف معيار 

) 24/8درصد با انحراف معيار  76/6( FEV1/FVC و ) 34/22
در هر دو گروه بيشترين  گروه سالبوتامول و فوروزمايد بود،

 .بود PEF، و FEV1 ،MMEFهاي تغييرات مربوط به شاخص
ها بعد از درمان بين دو كدام از شاخصميانگين درصد تغيير هيچ

جدول ) (P<25/0(داري نداشت گروه درماني تفاوت آماري معني
هاي در نهايت اگرچه شاخص). 1نمودار شماره ) (3شماره 

هاي درماني پس از دريافت نبولايزر نسبت به اسپيرومتري در گروه
ار آماري داشت، اما بين دو گروه دهاي معنيقبل از دريافت تفاوت

سالبوتامول تنها و سالبوتامول با فوروزمايد از نظر درصد تغيير 
تفاوت  FVC، PEF، MMEF، FEV1/FVCهاي شاخص

و  3جدول شماره ) (P<250/0(داري ديده نشد آماري معني
  ).1نمودار شماره 

 
  ي قبل و پس از درمان در دو گروه مورد مطالعههاي اسپيرومترميانگين و انحراف معيار شاخص - 2 شماره جدول

  زمان بررسي هاي اسپيرومتريشاخص
  سالبوتامول و فوروزومايد  سالبوتامول

SDX ±  P SDX ± P 

FVC 
  )ليتر(

  51/2±18/1  درمانقبل از 
001/0<  

20/1±34/2  
121/0  

  57/2±98/0  87/2±23/1 درمانپس از 

FEV1 
 )ليتر(

  68/1±9/0 درمانقبل از 
001/0<  

68/0±41/1  
001/0<  

  74/1±79/0  1/2±04/1 درمانپس از 
PEF 

)( 

  95/3±31/2 درمانقبل از 
001/0<  

67/1±48/3  
001/0<  

  25/4±80/1  5±61/2 درمان پس از
MMEF 

)( 

  30/1±92/0 درمانقبل از 
001/0<  

67/0±96/0  
001/0<  

  39/1±98/0  86/1±32/1 درمانپس از 

FEV1/FVC 
 )درصد(

  67/66±58/14 درمانقبل از 
001/0<  

76/13±58/63  
001/0<  

  75/67±88/14  20/72±19/13 درمانپس از 
  

  مورد مطالعههاي درماني هاي اسپيرومتري پس از درمان در گروهميانگين و انحراف معيار درصد تغييرات شاخص -3شماره  جدول
هايشاخص درصد تغيير

 اسپيرومتري
SDX گروه درماني ± 

P  
  مقايسه تغييرات دو گروه

هاي درماني در مدل اثر گروه
 آناليز كوواريانس

FVC  
 )ليتر(

 50/17±45/20 سالبوتامول
823/0 26/0  

 76/18±28/20 فوروزمايد+سالبوتامول

FEV1  
 )ليتر(

 50/27±27/17 سالبوتامول
721/0 544/0  

 83/25±68/16 فوروزمايد+سالبوتامول

PEF 

)(  
 36/31±30/31 سالبوتامول

457/0 206/0  
 74/25±34/22  فوروزمايد+سالبوتامول

MMEF 

)( 

 96/44±27/24 سالبوتامول
769/0 974/0  

 41/42±42/37 فوروزمايد+سالبوتامول

FEV1/FVC 
 )درصد(

 28/9±22/9 سالبوتامول
300/0 362/0  

 76/6±24/8 فوروزمايد+سالبوتامول
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درصد  درصد براي 95ميانگين و فاصله اطمينان  -1شماره  نمودار

هاي درماني سالبوتامول با و بدون هاي اسپيرومتري گروهتغيير شاخص
 فوروزمايد بعد از درمان

 
  بحث

بعد از درمان FEV1 يير در اين مطالعه اگرچه درصد تغ
درصد تغيير با انحراف معيار  50/27(در گروه سالبوتامول 

27/17 ،001/0<P ( و گروه سالبوتامول و فوروزمايد)83/25 
از نظر آماري ) P>001/0، 68/16درصد تغيير با انحراف معيار 

دار بود، اما در مقايسه دو گروه مورد مطالعه با يكديگر از معني
داري ديده نشد تفاوت آماري معني FEV1يير نظر درصد تغ

)72/0=P .(اي كه توسط در مطالعهKarpel  وهمكاران انجام
سال در سه گروه  45تا  18بيمار با آسم حاد بين سنين  24شد، 

درماني دريافت كننده متاپروترنول تنها، فوروزمايد تنها و 
پس از . ندفوروزمايد توام با متاپروترنول مورد مطالعه قرار گرفت

 FEV1ها از نظر شاخص دريافت داروها با نبولايزر گروه
ها ديده نشد داري بين گروهبررسي شدند كه تفاوت آماري معني

و  González-Sánchezي ديگري كه توسط در مطالعه]. 18[
طور كودك آسمي انجام شد، بيماران به 20همكاران روي 

ر سالبوتامول تنها يا گروه دريافت كننده نبولايز 2تصادفي به 
 60و  30سالبوتامول توام با فوروزمايد تقسيم شدند و پس از 

 FEV1دقيقه از دريافت نبولايزر داروهاي مورد مطالعه شاخص 
دقيقه بين  60پس از  FEV1بررسي شد و ديده شد كه افزايش 

داري نداشت و ايشان نتيجه گرفتند ها تفاوت آماري معنيگروه
ستنشاقي با سالبوتامول اثر سينرژيستي ندارند كه فوروزمايد ا

و همكاران در سال  Alshehriاي كه توسط در مطالعه]. 21[
كودك  20روي كودكان آسمي در عربستان انجام شد،  2005

كودك  19كودك نبولايزر فوروزمايد و  20نبولايزر آلبوترول، 
نبولايزر آلبوترول و فوروزمايد دريافت نمودند و شاخص 

PEFR  وFEV1 ديده شد كه تركيب فوروزمايد و . بررسي شد
ها موجب افزايش قابل توجه آلبوترول نسبت به ساير گروه

PEFR  در اين مطالعه اگرچه درصد تغيير ]. 22[گرديدPEF 
درصد تغيير با  36/31(بعد از درمان در گروه سالبوتامول 

 74/25(و گروه سالبوتامول و فوروزمايد ) 30/31انحراف معيار 
دار بود از نظر آماري معني) 34/22درصد تغيير با انحراف معيار 

)001/0<P( اما در مقايسه دو گروه مورد مطالعه با يكديگر از ،
داري ديده نشد تفاوت آماري معني PEFنظر درصد تغيير 

)46/0=P .(اي كه در مطالعهPendino  42و همكاران روي 
سال انجام دادند، بيماران  45تا  18بيمار آسمي حاد بين سنين 

طور تصادفي بين دو گروه درماني سالبوتامول توام با نرمال به
سالين يا سالبوتامول توام با فوروزمايد قرار گرفتند و داروها را 

دقيقه  30و  15پس از . صورت نبولايزر دريافت نمودندبه
PEFR داري مورد بررسي قرار گرفت كه تفاوت آماري معني
نقاط ضعف اين مطالعه نامشخص بودن . ها ديده نشدروهبين گ

اي كه در مطالعه]. 20[نحوه تصادفي سازي و حجم كم نمونه بود 
بيمار  20بيمار آسم حاد انجام دادند،  20نانيني و همكاران روي 

طور تصادفي بين در دو گروه دريافت كننده نبولايزر به
وتامول توام با فوروزمايد سالبوتامول توام با نرمال سالين يا سالب

ها مورد بررسي قرار در اين گروه PEFRقرار گرفتند و شاخص 
در گروه سالبوتامول توام با  PEFRگرفت كه پس از درمان 

- فوروزمايد نسبت به گروه سالبوتامول تنها تفاوت آماري معني

نقاط ضعف اين مطالعه نامشخص بودن نحوه . داري ديده شد
- خص بودن معيارهاي ورود و خروج، همتصادفي سازي، نامش

ساني ضعيف دو گروه مورد مطالعه در شروع و حجم كم نمونه 
با توجه به اينكه در مطالعه ما بين دو گروه مورد ]. 23[بود 

سه گروه (مطالعه قبل از شروع درمان از نظر توزيع فراواني سن 
) خفيف، متوسط، شديد(، جنسيت و شدت آسم مداوم )سني

داري وجود نداشت و از نظر ميانگين ماري معنيتفاوت آ
 FEV1/FVC،MMEF  ،PEF(هاي اسپيرومتري شاخص
FEV1، FVC (داري وجود نداشت، دو نيز تفاوت آماري معني

ساني سان بودند كه اين همنحو مطلوبي همگروه مورد مطالعه به
در اين . باشدها در شروع مطالعه از نقاط قوت مطالعه ما ميگروه

بعد از درمان در گروه  FEV1/FVCمطالعه درصد تغيير 
، 22/9درصد تغيير با انحراف معيار  28/9(سالبوتامول 

001/0<P ( و گروه سالبوتامول و فوروزمايد)درصد تغيير  76/6
دار بود، از نظر آماري معني) P>001/0، 24/8با انحراف معيار 

يكديگر از نظر درصد اما در مقايسه دو گروه مورد مطالعه با 
داري ديده نشد تفاوت آماري معني FEV1/FVCتغيير 

)30/0=P .( در اين مطالعه درصد تغيير MMEF بعد از درمان
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درصد تغيير با انحراف معيار  96/44(در گروه سالبوتامول 
27/24 ،001/0<P ( و گروه سالبوتامول و فوروزمايد)41/42 

از نظر آماري ) P>001/0، 42/37درصد تغيير با انحراف معيار 
دار بود، اما در مقايسه دو گروه مورد مطالعه با يكديگر از معني

داري ديده نشد تفاوت آماري معني MMEF نظر درصد تغيير
)77/0:P .( درگروه سالبوتامول ميانگينFVC  قبل از درمان

 50/17ليتر بود كه به ميزان  87/2ليتر و بعد از درمان  51/2
). P>001/0( دار بودداشت كه از نظر آماري معني درصد تغيير

قبل از  FVCاگرچه در گروه سالبوتامول و فوروزمايد ميانگين 
 76/18ميزان ليتر بود و به 57/2و بعد از درمان  34/2درمان 

دار نبود درصد افزايش داشت، اما اين تغيير از نظر آماري معني
)121/0P= .(لعه از نظر درصد در ضمن بين دو گروه مورد مطا

عدم ). P=82/0(داري ديده نشد تفاوت آماري معني FVCتغيير 
تواند ناشي از دوز تاثير فوروزمايد در آسم در اين مطالعه مي

- تواند بهناكافي فوروزمايد در مجاري تنفسي باشد كه خود مي

در اين مطالعه از . ناكارآمدي روش ماسك و نبولايزر باشد خاطر
ولايزر استفاده شد؛ مزيت اين روش سهولت روش ماسك و نب

استفاده و غيرتهاجمي بودن، دسترسي آسان و ارزان بودن نسبي 
- سيكل تنفسي صرف دم مي 3/1كه كه تنها جايياز آن. آن است

دوز  3/1شود، حين نبوليزاسيون ممتد با يك ماسك صورتي تنها 
اين مقدار  علاوه، ازگردد، بهفوروزمايد نبولايز شده استنشاق مي

رسد و بقيه هاي هوايي ميبه راه) درصد 10(نيز تنها درصد كمي 
بنابراين اين احتمال . شودشود، يا خورده مييا با بازدم دفع مي

- وجود دارد كه اين مقدار اندك فوروزمايد استنشاق شده هيچ

در اكثر مطالعات شامل . گونه اثري بر مجاري هوايي نداشته باشد
و  González-Sánchezو ] 18[و همكاران  Karpelمطالعه 

نيز مانند مطالعه ما ] 24[و همكاران  Nuhoğluو ] 21[همكاران 
اگرچه مقداري از . از روش ماسك و نبولايزر استفاده شده بود

فوروزمايد خورده شده طي نبوليزاسيون از دستگاه گوارش جذب 
ا شود، امسيستم گردش خون عمومي بدن مي شود و واردمي
كدام از بيماران اين مطالعه نياز به تخليه ادرار نداشتند كه هيچ

دال بر اين است كه ممكن است اثرات سيستميك فوروزمايد 
دليل فقدان مطالعات انجام شده در مورد دوز موثر به. اندك باشد

هاي انجام شده با فوروزمايد استنشاقي و تعداد اندك كارآزمايي
يد در اين مطالعه از دوز پايين اين دوزهاي آزمايشي فوروزما

و  Karpelبا توجه به مطالعه انجام شده توسط . دارو استفاده شد
استفاده ) mg 40(كه از دوز بالاتر فوروزمايد ] 18[همكاران 

شده و در بيماران آسمي موثر واقع شد، اين امكان وجود دارد 
ممكن . دكار بردن دوزهاي بالاتر پاسخ مناسبي حاصل شوكه با به

دليل تشابه با مكانيسم اثر است فوروزمايد در آسم موثر باشد، اما به
و يا . زمان با آنها بر اثر آنها نيفزايدها در استفاده همبا بتا آگونيست

ممكن است فوروزمايد از دارونما موثرتر باشد، اما اثرش به اندازه 
زمان با بتا ها نباشد؛ در نتيجه در صورت استفاده همبتا آگونيست

راه . ها شودها نتواند بيشتر از آنها موجب باز شدن برونشآگونيست
حل مشخص نمودن اين تاثير در اين مطالعه مقايسه اثر فوروزمايد 

تر اثر سالبوتامول در بيماران كه پيشدليل اينبا دارونما بود؛ اما به
ا دارونما اي اثر سالبوتامول را بآسمي ثابت نشده بود و هيچ مطالعه

مقايسه نكرده بود، از نظر اخلاقي مقايسه اثر فوروزمايد با دارونما در 
علت بالقوه عدم تاثير فوروزمايد در اين . پذير نبوداين مطالعه امكان

مطالعه و مطالعات پيشين نامناسب بودن فرمولاسيون فرم تزريقي 
انجام دارو براي استفاده استنشاقي يا نامناسب بودن فاصله زماني 

خواني آن با زمان اسپيرومتري پس از دريافت نبولايزر و عدم هم
چنين، با توجه به هم. تواند باشدشروع اثر فوروزمايد استنشاقي مي

و براي رقيق سازي آن ] 10[اينكه فوروزمايد در آب محلول نيست 
در نبولايزر از آب مقطر استفاده شده است، نداشتن حامل مناسب و 

تواند مانع اثر بخشي آن ار كافي آن به مجاري تنفسي مينرسيدن مقد
هاي درماني ارتباط از نظر سن، جنسيت و شدت آسم بين گروه. باشد

- در گروه دريافت FVCجز ميانگين به .داري ديده نشدآماري معني

ها در دو گروه درماني كننده سالبوتامول و فوروزمايد ساير شاخص
داري داشت ز درمان تفاوت آماري معنيپس از درمان نسبت به قبل ا

)001/0<P.(  
  

  گيرينتيجه
و FEV1 با توجه به اينكه از نظر ميانگين درصد تغيير 

پس از ) FVC،PEF ،FEV1/FVC ،MMEF( هاساير شاخص
، داري وجود نداشتدرمان بين دو گروه درماني تفاوت آماري معني

 وروزمايد با دوزگيري نمود كه مصرف توام ف چنين نتيجهتوان مي
mg10  و سالبوتامول با دوز mg5/2  نسبت به مصرف سالبوتامول

هاي اسپيرومتري بيماران در بهبود شاخص mg 5/2به تنهايي با دوز 
جهت بررسي بيشتر در مورد تاثير  .آسم مداوم برتري ندارد

شود مطالعه ديگري با فوروزمايد استنشاقي در آسم توصيه مي
انجام شود تا مشخص  )mg 40ياو  20(وروزمايد دوزهاي بالاتر ف

شود كه عدم پاسخ در اين مطالعه به خاطر دوز پايين فوروزمايد 
تاثير فوروزمايد بر شود در مورد پيشنهاد مي ،چنينهم. بوده يا خير

هاي عضله صاف مطالعات تليوم مجاري هوايي، مخاط و سلولاپي
واقعا با در نظر گيري  تري انجام گيرد تا مشخص گردد آيادقيق

تواند در هاي شناخته شده پاتولوژي آسم فوروزمايد ميمكانيسم
  .درمان آسم موثر باشد
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  تشكر و قدرداني
  و نامه دوره تخصصي داخلي اين مقاله برگرفته شده از پايان

توسط معاونت  8950تصويب شده به شماره طرح تحقيقاتي 
  .باشدپژوهشي دانشگاه علوم پزشكي كاشان مي
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