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 دانشگاه علوم پزشكي گیلانمرکز تحقیقات بهداشت باروری،  -3

  

 11/3/93، پذیرش: 11/13/91، اصلاح: 32/9/91 دریافت:

 

 خلاصه
فته اند ولیي  عوارض جنیني و نوزادی در نوزادان نارس نسبت به نوزادن ترم شیوع بیشتری دارد. تعداد زیادی از داروها برای مهار زایمان زودرس بكار ر سابقه و هدف:

 .انجام شدر به تاخیر انداختن زایمان زودرس مقایسه میزان موفقیت نیفیدیپین و سولفات منیزیم دبه منظور هیچكدام بطور کامل موثر نبودند. این مطالعه 

هفته تک قلو و علایم زایمان زودرس مراجعه کننده به بیمارستان  24-13زن باردار با سن حاملگي  311روی  این مطالعه کارآزمایي شاهد دار تصادفي، بر مواد و روشها:

تایي )سولفات منیزیم با  01هت ختم حاملگي وارد مطالعه نشدند. زنان بصورت تصادفي در دو گروه الزهرا )س( رشت انجام گردید. زنان با اندیكاسیون مادری یا جنیني ج

میلیگرمیي و در   31گرم در هر ساعت انفوزیون وریدی تا زمان کاهش یا توقف انقباضات رحمي و نیفیدیپین ییک کپسیو    2دوز و سپس  loadingگرم وریدی  4دوز 

  دوم( قرار گرفتند و طي مطالعه علائم حیاتي، خونریزی واژینا ، پارگي پرده های جنیني، ضربان قلب جنین و انقباضات رحمي و صورت عدم قطع انقباض تجویز کپسو

 (.3N2132132131189 :IRCT) شد.و مقایسه کنتر   فشارخون

نفر(  13% )32ن زایمان در یساعت و در گروه تحت درمان با نیفیدیپ 48 نفر( موارد به مدت بیشتر از24% )48در گروه تحت درمان با سولفات منیزیم زایمان در  یافته ها:

نفر سزارین شدند که بیشترین علت سزارین در دو گروه زجر جنیني بود که در گروه  28زن مورد مطالعه  311از  .(=11/1pساعت به تاخیر انداخته شد ) 48موارد بیشتر از 

 ودند. از نظر عوارض بین دو گروه تفاوت معني داری مشاهده نشد.سولفات منیزیم بیشتر از گروه نیفیدیپین ب

 از سولفات منیزیم موثرتر است. ،ساعت 48نیفیدیپین در به تاخیر انداختن زایمان بیشتر از نتایج مطالعه نشان داد که  نتیجه گیری:

 .، منوهیدروکلراید، سولفات منیزیمیفیدیپینزایمان زودرس، ن واژه های کلیدی:   

                                                        
  مي باشد. گیلانعلوم پزشكي دانشگاه تیار زنان و زایمان، نامه فرشته نعمتي دسپایان این مقاله حاصل 
 مسئو  مقاله: *

 e-mail:maryamasgharnia@yahoo.com                   1313-1220324 تلفن:رشت، خیابان نامجو، بیمارستان آموزشي الزهرا، مرکز تحقیقات بهداشت باروری، آدرس: 

 مقدمه 
 بارداری تعریف  13زایمان زودرس بصورت زایمان پیش از پایان هفته 

مرگ نوزادی در سا  او   28184مسئو  دو سوم از  2110مي شود. و در سا  

% همه مرگهای نوزادی و 30(. زایمان زودرس مسئو  تقریبا 3تولد بوده است )

نین زایمان زودرس ( همچ2و1% عوارض نورولوژیک دوران کودکي مي باشد )01

با توجه به  (.4سبب روزهای بستری طولاني و هزینه بالای بیمارستاني مي گردد )

(، 0و3اهمیت موضوع و با توجه به افزایش شیوع زایمان زودرس در سالهای اخیر )

درمان زایمان زودرس بسیار حایز اهمیت است و مطالعات متعدد روشهای متفاوتي 

( زیرا درمان زایمان زودرس 3ولوژی آن انجام داده اند )را جهت درمان براساس اتی

سبب افزایش بقای نوزاد و بهتر شدن کیفیت زندگي  ،و به تعویق انداختن زایمان

وی و کاهش هزینه های لازم برای مراقبت و درمان نوزادان نارس مي شود، به 

ن داروها این منظور از داروهای توکولیتیک مختلف استفاده مي شود، از جمله ای

  مي باشد  سولفات منیزیم و مسدود کننده های کانا  های کلسیم  مانند نیفیدیپین

 اما هنوز هیچ توکولیتیكي با اثر بخشي کامل و بدون عارضه معرفي نشده  .(8)

 

است بدین جهت هنوز مطالعات جهت معرفي کردن داروی ایمن و بدون عارضه 

ای مورد بررسي داروهای مسدود کننده (. یكي از  داروه9در حا  انجام است )

کانا  کلسیم مي باشد که باعث مهار انقباضات رحمي مي شود و همتراز یا کمتر 

از ریتودرین و موثرتر از سولفات منیزیم سبب شل شدن میومتر مي شوند و 

نیفیدیپین باعث  .(3پین کمتر از ریتودرین است )یعوارض مادری در مصرف نیفید

شود ولي در مطالعات مختلف عوارض سوء جنیني گزارش نشده  هیپوتانسیون مي

% زنان بیشتر از سه روز زایمان را به تعویق مي اندازد و اثربخشي 81است و در 

و مصرف نیفیدیپین از  داردبالاتر از ریتودرین و عوارض مادری کمتر از ریتودرین 

فات منیزیم و تربوتالین ( نیفیدیپین به اندازه سول31آسان تر است )نیز راه خوراکي 

ولي کارایي مهار کننده های  .(33در متوقف کردن زایمان زودرس موثر است )

کانا  کلسیم به حد کافي در درمان زایمان زودرس مورد مطالعه قرار نگرفته است 

اثربخشي نیفیدیپین با ایندومتاسین مقایسه شد، نتایج نشان که در مطالعه ایي  .(3)

ریعتر از ایندومتاسین اثر مي کند اما میزان به تاخیر انداختن زایمان داد نیفیدیپین س
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 با توجه به اینكه نیفیدیپین به راحتي از جفت عبور  (.32در هر دو یكسان بود )

که نیفیدپین هیچ اثر سویي بر جنین یا نوزاد اند مي کند اما مطالعات نشان داده 

ني سولفات منیزیم و نیفیدیپین را در در چندین مطالعه که اثرات درما .(31ندارد )

پیشگیری از زایمان زودرس مقایسه کرده بودند به این نتیجه رسیدند که تاثیر دو 

دارو در تاخیر زایماني یكسان است ولي با توجه به عوارض سولفات منیزیم در 

 سانتر نیفیدیپین استفاده از اینآپین و هزینه کمتر و نحوه تجویز یمقایسه با نیفید

(. بنابراین با 34دارو جهت پیشگیری از زایمان زودرس مي تواند منطقي باشد )

و  توجه به مرگ و میر بالا و عوارض بسیاری که نوزادان نارس را تهدید مي کند

به جامعه و خانواده ها تحمیل مي کنند بنابراین که بار اقتصادی و رواني سنگیني 

مان زودرس بصورت حذف علت زمینه صدد پیشگیری از زای تا حدامكان باید در

منیزیم ای یا مهار انقباضات رحمي برآییم با توجه به عدم کارآیي مناسب سولفات 

و داروهای بتاآدرنرژیک و عوارض داروهای مهارکننده پروستاگلاندین مثل بسته 

شدن مجرای شریاني و کاهش حجم مایع آمنیون و غیره و عدم دسترسي آسان به 

دسترس بودن و سهولت در مصرف نیفیدیپین در این  قي و درریتودرین تزری

مطالعه اثرات نیفیدیپین و سولفات منیزیم در مهار انقباضات رحمي در زایمان 

 .گردیدزودرس  بررسي 

 

 

 مواد و روشها
نفر از زنان  311این مطالعه بصورت کارآزمایي شاهد دار تصادفي، برروی 

راجعه کننده به بیمارستان آموزشي درماني هفته م 24-13باردار با سن حاملگي 

با و پس از کسب تاییدیه کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشكي گیلان الزهرا )س( 

انجام  (3N2132132131189 :IRCT)شماره ثبت پایگاه کارآزمایي بالیني ایران 

ابتدا شرایط مطالعه همچون اثرات و عوارض داروی جدید بطور کامل  گردید. در

مامي زنان باردار توضیح و در صورت تمایل به مشارکت از آنها رضایت نامه برای ت

کتبي اخذ شد و در صورت عدم رضایت وارد مطالعه نشدند و داوطلب دیگر 

جایگزین شد. در ضمن به کلیه زنان توضیح داده شد که داروی جدید برای آنها 

مي باشد. زنان هزینه ای در بر نخواهد داشت و هزینه آن برعهده مجری طرح 

هفته، با حاملگي تک قلو و علایم زایمان زودرس  13تا  24باردار با سن حاملگي 

انقباض  8دقیقه یا  21انقباض طي  4)بصورت انقباضات رحمي منظم با فواصل 

% افاسمان در 01طي یكساعت همراه با حداقل یک سانتیمتر دیلاتاسیون و 

پارگي زودرس کیسه آب، با وارد مطالعه شدند و افراد ( 3) سرویكس

کوریوآمنیونیت، خونریزی واژینا  و بروز هرگونه اندیكاسیون مادری یا جنیني 

جهت ختم حاملگي مثل پره اکلامپسي، زجر جنیني، اختلالات رشد جنین و افت 

. افراد مورد مطالعه در هر گروه از از مطالعه خارج شدندفشارخون مقاوم در مادر 

ملگي و تعداد زایمان همسان شده بودند. با ورود افراد مورد نظر سن مادر، سن حا

مطالعه به بخش زایمان نمونه از خون و ادرار جهت انجام شمارش سلولهای خوني 

تایي 01و انجام آزمایش کامل ادرار گرفته شد و زنان بصورت تصادفي در دو گروه 

مان با سولفات منیزیم یک گروه از افراد تحت در ،قرار گرفتند. بسته به نوع انتخاب

گرم در هر ساعت انفوزیون  2دوز و سپس  loadingگرم وریدی  4با دوز 

گروه دیگر تحت . وریدی تا زمان کاهش یا توقف انقباضات رحمي قرار گرفتند

میلیگرمي داخل دهان قرار  31ابتدا یک کپسو  .درمان با نیفیدیپین قرار گرفتند

دقیقه بعد انقباضات رحمي ادامه داشت  30ا د و اگر توبا دندان له ش تاگرفت 

دومین کپسو  داده شد و اگر باز انقباضات رحمي ادامه داشت دو کپسو  دیگر با 

و بسته به  بودمیلي گرم  41دقیقه داده مي شد حداکثر دوز در یكساعت  30فاصله 

 31اثرات توکولیتیک نیفیدیپین که در یكساعت داده شده بود از یک حداقل دوز، 

روز تدریجا دوز کم مي شد  1میلي گرم نیفیدیپین در روز استفاده مي شد و بعد  از 

هفته قرار مي  13میلي گرم روزانه تا سن حاملگي  21و بیمار روی یک دوز 

گرفت. طي این مدت علائم حیاتي و خونریزی واژینا ، پارگي پرده های جنیني، 

نتر  شد و زنان در بخش لیبر ضربان قلب جنین و انقباضات رحمي و فشارخون ک

تحت رژیم غذایي سبک و استراحت در بستر قرار داشتند. بیماران تحت درمان با 

نیفیدیپین در صورت مشاهده افت فشارخون با نیم تا یک لیتر نرما  سالین تحت 

ساعت بعد از شروع درمان انجام گرفت مگر 24درمان قرار گرفتند و معاینه واژینا  

درمان انقباضات تشدید مي شد. جهت تسریع بلوغ ریوی در همه  اینكه علیرغم

دوز تجویز شد.  4ساعت تا  32میلي گرم دگزامتازون عضلاني با فواصل  0بیماران 

همچنین درمان با آنتي بیوتیک جهت پیشگیری در برابر استرپتوکوک گروه بتا در 

زان تاخیر در زایمان تا تیک با تعیین مییفاز فعا  زایمان انجام شد. تاثیرات توکول

ساعت پس از مصرف آن ارزیابي شد و موفقیت درمان بصورت کاهش و در  48

نهایت توقف انقباضات رحمي و عدم افزایش دیلاتاسیون و یا افاسمان سرویكس 

نسبت به مقادیر اولیه طي این فاصله زماني تعریف شد. متغیرهای سن مادر، سن 

سرویكس تعداد انقباضات رحمي و تاخیر زایمان تا حاملگي، دیلاتاسیون و افاسمان 

آزمون آماری با استفاده از داده ها سپس ساعت اندازه گیری و بررسي شد.  48

chi-square   وT-Test  10/1تجزیه و تحلیل وp< نظر گرفته  رمعني دار د

 شد.

 

 

 یافته ها
املگي خانم باردار شرکت کننده با سن ح 311براساس نتایج بدست آمده از 

هفته که بطور تصادفي به دو گروه نیفیدیپین و سولفات منیزیم تقسیم  13تا  24

شده بودند، از نظر سن مادر، سن حاملگي، تعداد زایمان، دیلاتاسیون و افاسمان 

سرویكس در شروع درمان و تعداد انقباض رحمي تفاوت آماری معني داری وجود 

 (.3نداشت )جدو  شماره

 

نیفیدیپین و گروه  ،خصوصیات بالینی و دموگرافیک. مقایسه 1جدول 

 سولفات منیزیم

 گروه                  

 متغیرها

 نیفیدیپین

(Mean±SD) 

 سولفات منیزیم

(Mean±SD) 

Pvalue 

 88/1 8/21±41/0 4/24±31/0 سن مادر )سا (

 34/1 3/13±3/3 3/12±8/2 سن حاملگي )هفته(

 31/1 8/3±2/3 0/3±93/1 تعداد زایمان

دیلاتاسیون 

 سرویكس)سانتیمتر(

0/1±0/3 49/1±3/3 34/1 

 93/1 18±43/9 0/10±13/31 (%افاسمان سرویكس)

 تعداد انقباضات رحمي

 )در طي ده دقیقه(

33/1±43/2 40/1±33/2 03/1 

                                                                            *T-test 
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 و همكاران رویا فرجي؛ زایمان زودرسدر جلوگیری از سولفات منیزیوم و نیفیدیپین 

 

زایمان و قطع توکولیتیک در دو گروه، پیشرفت دیلاتاسیون بیشترین علت 

% 34نفر( در مقایسه با گروه نیفیدیپین  8% )33سرویكس در گروه سولفات منیزیم 

نفر( بوده است و سپس پارگي خودبخودی پرده های جنیني در گروه سولفات  3)

ست که در دو نفر( در گروه نیفیدیپین بوده ا 2% )4نفر( در مقابل  4% )8منیزیم 

گروه تفاوت آماری معني داری دیده نشد. از سایر عوارض قابل مشاهده که سبب 

% افت مختصر فشار سیستولیک در زنان دریافت 32قطع درمان نشده است بروز 

نفر سزارین شدند که بیشترین  28زن مورد مطالعه  311از  کننده نیفیدیپین بود.

د که در گروه سولفات منیزیم بیشتر از علت سزارین در دو گروه زجر جنیني بو

گروه نیفیدیپین بود. سایر علل سزارین شامل نمایش بریچ، دفع مكونیوم، دوقلویي، 

عدم تناسب سری لگني و پرولابس بندناف بود و در مجموع تفاوت معني داری 

 (.2بین دو گروه مشاهده نشد )جدو  

 

فیدیپین و نیدر گروه  . مقایسه فراوانی علل سزارین3جدول 

 سولفات منیزیم

 گروه                        

 علت سزارین و قطع دارو

 نیفیدیپین

 تعداد)%(

 سولفات منیزیم

 تعداد)%(

pvalue 

 32/1 34(28) 3(34) زجر جنین

 31/1 1(3) 3(2) نمایش بریچ

 22/1 3(2) - دفع مكونیوم

 13/1 3(2) - عدم تناسب سری لگني

 32/1 3(2) - پرولابس بندناف

                                                                   *chi-suqare 

 

%( از گروه سولفات 48) نفر 24%( از گروه نیفیدیپین و 32نفر ) 13در 

(. همچنین در تاخیر =11/1pساعت به تاخیر افتاد ) 48منیزیم، زایمان بیش از 

نفر( و گروه 34% )28در گروه نیفیدیپین ساعت نیز  48زایمان بمدت کمتر از 

نفر( بود که این اختلاف نیز معني دار گزارش شد  23% )02 سولفات منیزیم

(14/1=p.) 

 

 

 بحث و نتیجه گیری
نتایج پژوهش نشان داد که نیفیدیپین در به تاخیر انداختن زایمان به میزان 

مطالعه این با نتیجه  ساعت از سولفات منیزیم موثرتر بوده است. که 48بیشتر از 

ای که در مرکز دانشگاهي آمستردام انجام شده بود نزدیک بود، در آن  مطالعه که 

 %81نیفیدیپین با ریتودرین مورد مقایسه قرار گرفته بود، در گروه نیفیدیپین در 

(. در مطالعه مشابه دیگری 30ساعت به تاخیر افتاده بود ) 48موارد زایمان به مدت 

و همكاران انجام شد نتایج مطالعه نشان داد  Galini Moghadamتوسط که 

که نیفیدیپین خوراکي سریعتر از سولفات منیزیم در درمان زایمان زودرس اثر مي 

(. این در حالي است که نتایج دو 33کند که نتیجه آن مشابه مطالعه ما بود )

ن و همكارا Behnamfarو همكاران و  Lotfalizadehمطالعه که توسط 

 صورت گرفته بود، نشان داد که اثربخشي نیفیدیپین خوراکي و سولفات منیزیم در 

 

به تاخیر انداختن زایمان زودرس یكسان بوده است ولي با توجه به عارضه جانبي 

ناچیز، قیمت مناسب و روش مصرف آسان، نیفیدیپین بعنوان یک توکولیتیک، 

زایمان زودرس مي باشد  جایگزین مناسبي برای سولفات منیزیم در درمان

و همكاران که جهت پیشگیری از زایمان  Kashanianدر مطالعه . (34و33)

زودرس از دو داروی ایندومتاسین و نیفیدیپین استفاده شده بود، داروی نیفیدیپین 

  .(32سریعتر از ایندومتاسین و با عارضه کمتری موثر بوده است )

نفر سزارین شدند که بیشترین  28عه در کل افراد مورد مطالدر این مطالعه 

تعداد در گروه سولفات منیزیم بعلت زجر جنیني بود که مي توان آن را مربوط به 

% افت مختصر فشار سیستولیک 32عوارض دارو دانست. در مادران گروه نیفیدیپین

مشاهده شد که با دادن نیم تا یک لیتر نرما  سالین وریدی برطرف شد و اکثر این 

هم به علت مصرف نیفیدیپین زیرزباني بوده است که این با نتیجه مطالعه موارد 

Behnamfar  مشابه بوده است آنها هیچ عارضه جنیني مشاهده و همكاران

نكردند و بیشترین مشكل آنان افت فشار خون مادر بود که البته به حدی نبود که 

ه که نیفیدیپین ( و در مطالعه دیگری گزارش شد34نیاز به قطع درمان باشد )

خوراکي سبب افزایش نبض مادر گشته است اما اثر سوء جنیني مشاهده نشده بود 

میزان عوارض جانبي )همچون سردرد، ایي ( این در حالي است که در مطالعه 33)

افت فشارخون( در گروه نیفیدیپین بطور معني داری کمتر از گروه سولفات منیزیم 

  (.33) گزارش شد

کارآزمایي بالیني در  231صورت گرفت  2133ی که در سا  در متاآنالیز

خصوص اثر نیفیدیپین بر زایمان زودرس بررسي شد و نتایج نشان داد که مصرف 

روز از شروع  3نیفیدیپین با کاهش قابل توجه ایي در خطر زایمان زودرس بمدت 

تری درمان، سندرم دیسترس تنفسي، انتریت نكروزان، خونریزی داخل بطني و بس

همراه بوده است و نتیجه گرفته اند که مي توان از نیفیدیپین بعنوان  NICUدر 

 (.38خط او  درمان توکولیتیكي در زایمان زودرس استفاده کرد )

با توجه به اینكه پاتولوژی منجر به زایمان زودرس بخوبي درک نشده است  

نحوه درمان این و اغلب چندعاملي مي باشد و این علل متعدد بطور مستقیم بر 

بیماران تاثیر دارد اما هنوز هیچ دارویي شناخته نشده است که بر همه 

در چندین مطالعه اثر  مكانیسمهای بروز آن بتواند نقش درماني داشته باشد.

توکولیتیكها در مهار انقباض رحمي اثبات شده است اما تصمیم گیری در خصوص 

نوان درمان خط او  استفاده شود هنوز اینكه کدام یكي از توکولیتیک ها باید بع

 .(39مورد بحث است )

با در نظر گرفتن نتایج پژوهش حاضر که نشان داده است که نیفیدیپین در 

ساعت از سولفات منیزیم موثرتر  48به تاخیر انداختن زایمان به میزان بیشتر از 

ف آسان، بوده است و  با توجه به عارضه جانبي ناچیز، قیمت مناسب و روش مصر

نیفیدیپین مي تواند بعنوان یک توکولیتیک، جایگزین مناسبي برای سولفات منیزیم 

 در درمان زایمان زودرس باشد.

 

 

 تقدیر و تشکر
)س( بدینوسیله از پرسنل محترم بخش زنان و زایمان بیمارستان الزهرا 

 تقدیر و تشكر مي گردد.رشت، 
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ABSTRACT 

BACKGROUND AND OBJECTIVE: Fetal and neonatal complications are more common in premature than full 

term. There are lots of prescription drugs to suppression of premature labor but they are not effective completely. 

The aim of this study was to compare the nifedipine and magnesium sulfate to delay premature labor. 

METHODS: This randomized case control clinical trial study was performed on 100 women with gestational age 

24-37 weeks, singleton pregnancy and preterm labor symptoms who admitted to Al- Zahra hospital in Rasht, Iran. 

Women with fetal or maternal indications that need termination were excluded from the study. There are 50 cases in 

each group (magnesium sulfate 4gr IV loading infusion and then 2gr/hr until decreased or suppressed uterine 

contraction and nifedipine10mg capsule and if the contraction did not stop, the second capsule was administered. 

Vital signs, vaginal bleeding, ruptured membranes, fetal heart rate, uterine contractions and their blood pressure 

were controlled precisely. (IRCT: 2012062310089N1)  

FINDINGS: Delivery was delayed more than 48 hours in 48% (24) of cases in the magnesium sulfate group and in 

72% (36) in nifedipine group (p=0.03). The most cause of cesarean section in 28 of cases was fetal distress in two 

groups that in magnesium sulfate group was more than the nifedipine group. There was no significant difference in 

complication between two groups.  

CONCLUSION: The results showed that nifedipine in more effective than magnesium sulfate to postpone delivery 

more than 48 hours.  

 

KEY WORDS: Preterm Labor, Nifedipine, Monohydrochloride, Magnesium sulfate. 
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