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-رغم استفاده گسترده از پروژسترون در بارداری، اما اطلاعات محدودی از تأثیر آن بر گردش خون رحمی علیمقدمه: 

بر سیستم گردش خون جنین در نیمه دوم بارداری موجود است. مطالعه حاضر با هدف بررسی خصوص  جفتی و به

های رحمی، نافی و مغزی میانی جنین،  های سونوگرافی داپلر شریان تأثیر دوزاژ مختلف شیاف پروژسترون بر شاخص

 ترم در زنان در معرض خطر زایمان زودرس انجام گرفت. و بروز زایمان پره

زن باردار با سن حاملگی  90بر روی  1397-99های  این مطالعه کارآزمایی بالینی تصادفی دوسوکور در سالکار: روش

طور تصادفی در سه گروه قرار گرفتند. هر سه گروه در بدو  ترم لیبر انجام شد. افراد به هفته با تشخیص پره 24- 33

سپس در گروه اول پروژسترون  ،یانی جنین قرار گرفتندهای رحمی، نافی و مغزی م بستری تحت سونوگرافی داپلر شریان

عنوان گروه  صورت واژینال تجویز شد و گروه سوم هم به گرم به میلی 200گرم و در گروه دوم پروژسترون  میلی 400

بر ساعت بعد مجدداً تحت سونوگرافی داپلر قرار گرفتند. مقاومت عروق  48کنترل مورد مطالعه قرار گرفت. هر سه گروه 

ها با  تجزیه و تحلیل داده. پذیری( سنجیده شد )شاخص ضربان PI)شاخص مقاومت( و  RIاساس پارامترهای داپلر 

اسکوئر،  طرفه، کروسکال والیس، کای های آنالیز واریانس یک آزمون و( 16)نسخه  SPSSافزار آماری  استفاده از نرم

معنادار در  05/0کمتر از  pشد. میزان  انجامیون لجستیک یو و رگرس ویتنی زوجی، ویلکاکسون، من دقیق فیشر، تی

  نظر گرفته شد.

های  شریان PIو  RIترم و  از لحاظ سن مادر، پاریته، سن حاملگی، طول سرویکس، سابقه زایمان پره  سه گروهها: يافته

و  RIپروژسترون،   دو گروه (. در هر<05/0pرحمی، نافی و مغزی میانی جنین در بدو بستری تفاوت معناداری نداشتند )

PI  طور قابل  ساعت بعد از مداخله نسبت به بدو بستری به 48در هر سه شریان رحمی، نافی و مغزی میانی جنین در

(، p=105/0شریان رحمی ) PIجز  ها به همه شریان RIو  PIهای  (. کاهش شاخص>05/0pتوجهی کاهش پیدا کرد )

 (.>05/0pهای پروژسترون در مقایسه با گروه کنترل معنادار بود ) ساعت بعد از مداخله در گروه 48در 

هفته با تشخیص  24- 33گرم پروژسترون واژینال در زنان با سن حاملگی  میلی 400یا  200دوز  تجویز تکگیری: نتیجه

 شود. ساعت می 48ترم لیبر، موجب کاهش معنادار مقاومت عروق رحمی، نافی و جنینی بعد از  پره
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 مقدمه
هفته  37عنوان زایمان قبل از  ترم که به زایمان پره

ترین عوارض  شود، یکی از شایع بارداری کامل تعریف می

میلیون  15که هر ساله تقریباً  طوری بارداری است؛ به

و  (1)دهد  نوزاد را در سراسر جهان تحت تأثیر قرار می

میر و عوارض نوزادی متعددی مانند سندرم زجر  و مرگ

پلازی برونکوپولمونری، سپسیس، هموراژی  تنفسی، دیس

داخل بطنی، انتروکولیت نکروزان و رتینوپاتی نوزادان 

دنبال دارد. به علاوه ممکن است عوارض  نارس را به

بلندمدتی مانند فلج مغزی و ناتوانی تکاملی را نیز 

. بنابراین، پیشگیری و درمان (2)ته باشد دنبال داش به

ترم برای کاهش عوارض مادر و نوزاد  مؤثر از زایمان پره

عنوان یکی از  که به طوری بسیار حائز اهمیت است؛ به

شمار  جنین به -های پژوهش در طب مادر ترین حوزه مهم

ترم چندعاملی بوده و  . اتیولوژی زایمان پره(3)آید  می

ای بین عوامل جنینی،  ه های متقابل پیچید شامل واکنش

باشد و علل دقیق آن هنوز مشخص  رحمی، و مادری می

نشده است. اختلالات رحم و سرویکس، اختلالات جفت، 

عفونت، التهاب، فاکتورهای ژنتیکی، چندقلویی بودن 

، از جمله عوامل تأثیرگذار بارداری و سبک زندگی مادر

 .  (4)اند  در بروز آن مطرح شده

ترم با  یکی دیگر از عواملی که ارتباط آن با زایمان پره

های ارزیابی داپلر در دهه اخیر بیشتر  پیشرفت در تکنیک

مورد توجه قرار گرفته است، اختلال در سیستم گردش 

های اخیر  که در سال طوری خون رحمی جفتی است؛ به

عات این ارتباط را بررسی کرده تعداد رو به رشدی از مطال

های رحمی  های داپلر شریان اند که شاخص و نشان داده

ترم مرتبط هستند  جفتی با افزایش ریسک زایمان پره

. تغییرات ساختاری و عملکردی در سیستم عروقی (9-5)

جنین رخ ای  رحم در بارداری بر مبنای الزامات تغذیه

رسانی مناسب، یک فاکتور حیاتی برای  دهد و خون می

؛ نقص در (10)حفظ بارداری و رشد و نمو جنین است 

وانی آن برای حمایت کافی رسانی و نات این سیستم خون

از رشد و تکامل جنین ممکن است منجر به برخی 

 . (12، 11)ترم شود  عوارض ناگوار از جمله زایمان پره

ترم  های کنونی برای کاهش خطر زایمان پره استراتژی

ها،  و با وجود مصرف توکولیتیک (13)محدودند 

های  ها و یا اقداماتی مانند کاهش فعالیت بیوتیک آنتی

جسمانی زنان باردار، هنوز روش قطعی در جلوگیری از 

های اخیر مطالعات زیادی  . در سال(14)آن وجود ندارد 

عنوان دارویی برای  در ارتباط با نقش پروژسترون به

ترم انجام شده و در حال حاضر  پیشگیری از زایمان پره

ترم در زنانی  استفاده از آن برای پیشگیری از زایمان پره

ترم  خودی دارند )مانند پره به ترم خود که سابقه زایمان پره

های جنینی( و در زنان با  ترم پرده هلیبر و پارگی پر

ماهه دوم، توسط انجمن   سرویکس کوتاه در سه

1متخصصین زنان و زایمان آمریکا )
ACOG و انجمن )

2(SMFMطب مادر و جنین آمریکا )
شود  توصیه می 

. پروژسترون در اوایل بارداری برای حفظ (16، 15)

حاملگی ضروری است و در نیمه دوم حاملگی، نقش 

. اگرچه (14)مهمی در حفظ ریلکسیشن رحم دارد 

مکانیسم اثر دقیق پروژسترون در پیشگیری از زایمان 

طور کامل مشخص نشده است، اما داشتن  ترم هنوز به پره

گیری اتصالات  اثر ضدالتهابی، جلوگیری از شکل

دار در میومتر و اثر مستقیم آن بر روی سرویکس  شکاف

. علاوه بر این، (17)اند  از جمله علل احتمالی مطرح شده

پروژسترون یک شل کننده عضله صاف بوده و نیز دارای 

باشد  ها و وریدهای جفتی می اثر وازودیلاتوری بر شریان

رسد این اثرات پروژسترون توسط  نظر می . به(18)

 3(cAMPای ) مکانیسم آدنوزین مونوفسفات حلقه

تواند از  شود و به لحاظ فیزیولوژیک می گری می میانجی

لحاظ حفظ مقاومت پایین عروقی و تأمین جریان خون 

کافی در گردش خون جفتی حائز اهمیت باشد و از 

ترم  یشگیری از زایمان پرهطریق این مکانیسم نیز در پ

 . (19، 18)مؤثر باشد 

ی و با وجود مصرف گسترده پروژسترون در پیشگیر

نظر  های فوق که به رغم یافته ترم و علی درمان زایمان پره

رسد ویژگی وازودیلاتوری پروژسترون، جزئی از  می

ترم باشد،  مکانیسم اثر آن در پیشگیری از زایمان پره

ویژه  اند. به مطالعات محدودی بر این موضوع تمرکز کرده

آنکه شواهد موجود درباره اثرات وازودیلاتوری 

                                                 
1 American College of Obstetricians and 

Gynecologists 
2 Society for Maternal-Fetal Medicine 
3 Cyclic adenosine mono-phosphate 
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ون در اواخر بارداری، بر گردش خون جنینی و یا پروژستر

ترم، اندک  ارتباط این اثرات با پیشگیری از زایمان پره

. از این رو و با توجه به کارآمدی (21، 20، 18)است 

جنینی  -سونوگرافی داپلر در ارزیابی گردش خون مادری

مختلف  ، مطالعه حاضر با هدف بررسی تأثیر دوزاژ(22)

های سونوگرافی داپلر  شیاف پروژسترون بر شاخص

های رحمی، نافی و مغزی میانی جنین و بروز  شریان

ترم در زنان در معرض خطر زایمان زودرس در  زایمان پره

 هفته انجام گرفت.  24- 33سنین حاملگی 
 

 کار روش
کور در  نی تصادفی دوسویهاین مطالعه کارآزمایی بالی

نفر از زنان باردار در معرض  90ی بر رو 1397-99سال 

ترم لیبر و بستری در بیمارستان امیرالمومنین  خطر پره

سمنان انجام شد. معیارهای ورود به مطالعه شامل: 

هفته، کیسه آب  24-33قلو، سن حاملگی  بارداری تک

رم لیبر ت سالم و بستری در بیمارستان با تشخیص پره

)وجود انقباضات منظم رحمی شامل توکومتری مثبت و 

دقیقه یا  20انقباض طی  4یا بیشتر از  4داشتن 

تغییرات دیلاتاسیون و افاسمان که با معاینه واژینال 

تشخیص داده شده است و یا بیماران دارای طول 

متر که در سونوگرافی سه  میلی 25سرویکس کمتر از 

شد( بود. معیارهای خروج از ماهه دوم مشخص شده با

مطالعه شامل: وقوع زایمان قبل از انجام سونوگرافی 

دوم، پاره شدن کیسه آب حین مطالعه، خونریزی 

واژینال، سابقه مصرف ترکیبات پروژسترون در طی 

های  ، ناهنجاریIUIو  IVFبارداری اخیر، سابقه 

هیدروآمنیوس،  پلی ،چندقلویی ،رحمی

اکلامپسی بود. حجم نمونه با  پره و وسیدرآمنیگوهیاول

( 2018توجه به نتایج مطالعه نیرومنش و همکاران )

% و تغییرات  90در نظر گرفتن توان و با  (22)

نفر  30%، در هر گروه  95با اطمینان  06/0±85/0

ها به مطالعه، اطلاعات  پس از ورود نمونهبرآورد شد. 

اولیه شامل: سن مادر، سن حاملگی، پاریته و سابقه 

ترم لیبر برای آنها تکمیل و سپس افراد  قبلی پره

اعداد تصادفی( از جدول  با استفادهصورت تصادفی ) به

شدند. هر سه گروه در بدو بستری  به سه گروه تقسیم 

تحت سونوگرافی کالر داپلر عروق رحمی، شریان نافی و 

گرفتند. مقاومت عروق بر  مغزی میانی جنین قرار 

و  1(RIاساس پارامترهای داپلر شاخص مقاومت )

همچنن برای سنجیده شد.  2(PIپذیری ) شاخص ضربان

ایندومتاسین و  ،هفته 32ت، تا قبل از کنترل انقباضا

 بعد از آن آدالات تجویز شد.

ترتیب شیاف  علاوه بر این، در گروه اول و دوم به

صورت واژینال  گرمی به میلی 200و  400پروژسترون 

عنوان گروه شاهد تحت مطالعه  تجویز و گروه سوم هم به

صورت  قرار گرفت. قابل توجه است که پروژسترون به

ساعت بعد مجدداً  48ز تجویز شد. هر سه گروه دو تک

 PIو  RIتحت سونوگرافی داپلر قرار گرفته و مقادیر 

های رحمی، نافی و مغزی میانی جنین مجدداً  شریان

تعیین شد. سونوگرافی داپلر توسط یک متخصص انجام 

 شد. 

افزار آماری  ها با استفاده از نرم تجزیه و تحلیل داده

SPSS  برای تعیین نرمال جام گرفت. ( ان16)نسخه

ها از آزمون شاپیروویلک و برای تعیین  بودن توزیع داده

های آنالیز  روابط بین متغیرها برحسب نیاز از آزمون

اسکوئر، دقیق  طرفه، کروسکال والیس، کای واریانس یک

یو و رگرسیون  ویتنی زوجی، ویلکاکسون، من فیشر، تی

معنادار  05/0از  کمتر pلجستیک استفاده شد. میزان 

کد اخلاق مطالعه در نظر گرفته شد. 

IR.Semums.rec.1398.187  و کد کارآزمایی

 بود. IRCT20151228025732N48بالینی آن 

 نشان داده شده است. 1نمودار کانسورت در شکل 

                                                 
1 Resistance Index 
2 pulsatility index 
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 نمودار کانسورت  -1شكل 
 

 هايافته
مشخصات دموگرافیک، سابقه پزشکی و مقاادیر   1جدول 

RI و PI  هاای ماورد بررسای را     در بدو بستری در گاروه

سه گروه از بیمااران از لحااظ سان ماادر،     دهد. نشان می

پاریته، سان حااملگی، طاول سارویکس، ساابقه زایماان       

هاای رحمای، ناافی و مغازی      شاریان  RIو  PIتارم و   پره

میانی جنین در بدو بساتری تفااوت معناادار باا یکادیگر      

   (.1)جدول ( p>05/0) نداشتند
 

 های مورد بررسي در بدو بستری در گروه PIو  RIمشخصات دموگرافیك و سابقه پزشكي و مقادير  -1جدول 

 متغیر
سطح  گروه

 400 پروژسترون 200پروژسترون  کنترل داری معنی

 *591/0 3/27 ± 7/5 4/28 ± 7/6 8/26 ± 2/6 سن مادر )سال(

 **665/0 87/1 ± 97/0 73/1 ± 05/1 87/1 ± 14/1 پاریته

 **312/0 1/31 ± 7/1 2/30 ± 2/2 4/30 ± 6/2 سن حاملگی )هفته(

 **091/0 5/32 ± 6/2 8/29 ± 6/2 2/30 ± 4/2 متر( سرویکس )میلی طول 

 ترم سابقه زایمان پره
 %( 3/93) 28 %( 7/96) 29 %( 7/76) 23 ندارد

07/0*** 

 %( 7/6) 2 %( 3/3) 1 %( 3/23) 7 دارد

PI 225/0 81/0 ± 16/0 94/0 ± 47/0 78/0 ± 34/0 رحمی** 

RI 050/0 53/0 ± 06/0 55/0 ± 15/0 48/0 ± 08/0 رحمی* 

PI 135/0 96/0 ± 17/0 88/0 ± 20/0 04/1 ± 38/0 نافی** 

RI 150/0 63/0 ± 06/0 59/0 ± 08/0 62/0 ± 09/0 نافی* 

PI  337/0 92/1 ± 44/0 05/2 ± 57/0 88/1 ± 38/0 جنین میانی  مغزی* 

RI  299/0 84/0 ± 06/0 85/0 ± 11/0 81/0 ± 07/0 جنین  میانی مغزی** 
 آزمون دقیق فیشر ***والیس،  -آزمون کروسکال **، آنوواآزمون *                         

  نفر( 96) واجد شرایط بودن

  نفر(  90) سازیتصادفی

   نفر(  6) خروج از مطالعه

(نفر 30) 200پروژسترون  نفر( 30) گروه کنترل  

 (0) از دست رفته (0) از دست رفته

 نفر( 30) تعداد نهایی
 نفر( 30) تعداد نهایی

 تخصیص

 پیگیری

 آنالیز

(نفر 30) 400 پروژسترون  

 (0) از دست رفته

 (نفر 30) تعداد نهایی
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5 

های رحمی، نافی  شریان RIو  PIهای  شاخص 2جدول 

های مورد بررسی در بدو  جنین در گروه  میانی و مغزی 

 دهد.ساعت بعد را نشان می 48ستری و ب

و  PIگرم،  میلی 400و  200های پروژسترون  در گروه

RI  در هر سه شریان رحمی، نافی، و مغزی میانی

طور قابل توجهی  ساعت بعد از مداخله به 48جنین در 

درحالی که میزان تغییر در گروه کاهش پیدا کرد، 

به بدو ساعت بعد تفاوت معناداری نسبت  48کنترل 

 . (2)جدول  (p>05/0) بستری نداشت

 

 48های مورد بررسي در بدو بستری و  جنین در گروه میاني های رحمي، نافي، و مغزی  شريان RIو  PIهای  شاخص -2جدول 

 ساعت بعد

 متغیر
 زمان

 گیری اندازه

پروژسترون 

200 

سطح 

 داری معنی

پروژسترون 

400 

سطح 

 داری معنی
 کنترل

سطح 

 داری معنی

PI رحمی 
 94/0 ± 47/0 بدو بستری

001/0p<
* 

16/0 ± 81/0 
005/0** 

34/0 ± 78/0 
781/0** 

 86/0 ± 59/0 73/0 ± 13/0 84/0 ± 42/0 ساعت بعد 48

RI رحمی 
 55/0 ± 15/0 بدو بستری

001/0p<
* 

06/0 ± 53/0 
001/0** 

08/0 ± 48/0 
590/0* 

 47/0 ± 11/0 48/0 ± 08/0 50/0 ± 13/0 ساعت بعد 48

PI نافی 
 88/0 ± 20/0 بدو بستری

002/0* 
17/0 ± 96/0 

001/0p<
* 

38/0 ± 04/1 
195/0** 

 24/1 ± 63/0 88/0 ± 15/0 82/0 ± 19/0 ساعت بعد 48

RI نافی 
 59/0 ± 08/0 بدو بستری

001/0p<
** 

06/0 ± 63/0 
001/0p<

* 
09/0 ± 62/0 

149/0** 
 64/0 ± 16/0 58/0 ± 08/0 55/0 ± 08/0 ساعت بعد 48

PI مغزی 

 جنین میانی  

 05/2 ± 57/0 بدو بستری
001/0p<

* 
44/0 ± 92/1 

043/0** 
38/0 ± 88/1 

236/0** 

 99/1 ± 44/0 77/1 ± 46/0 76/1 ± 40/0 ساعت بعد 48

RI مغزی  

 جنین میانی 

 85/0 ± 11/0 بدو بستری
001/0p<

* 
06/0 ± 84/0 

001/0p<
** 

07/0 ± 81/0 
891/0* 

 81/0 ± 08/0 79/0 ± 07/0 80/0 ± 10/0 ساعت بعد 48
 

 زوجی آزمون تی **آزمون ویلکاکسون،  *
 

های رحمی، نافی و  شریان PIو  RIتغییرات  3جدول 

های مورد بررسی را نشان  مغزی میانی جنین در گروه

 دهد.می

شریان رحمی و  RIسه گروه از لحاظ میزان تغییرات در 

PI  وRI های نافی و مغزی میانی جنین تفاوت  شریان

( که بر اساس 3)جدول  (p<05/0)معناداری داشتند 

دوی  فرونی در مقایسه دوبه  نتایج آزمون تعقیبی بون

های  ها، در همه موارد، میزان کاهش در گروه گروه

طور معناداری بیشتر  پروژسترون نسبت به گروه کنترل به

و گروه پروژسترون تفاوت (، در حالی که د>05/0pبود )

 (.<05/0pمعناداری از این لحاظ با یکدیگر نداشتند )

 

 های مورد بررسي های رحمي، نافي، و مغزی میاني جنین در گروه شريان PIو  RIتغییرات  -3جدول 

 گروه             

 متغیر       
 کنترل

 پروژسترون

 200 

 پروژسترون

 400 

سطح 

 داری معنی

PI 105/0 -08/0 ± 15/0 -10/0 ± 16/0 08/0 ± 46/0 رحمی* 

RI 030/0 -05/0 ± 08/0 -05/0 ± 05/0 -01/0 ± 11/0 رحمی* 

PI 003/0 -08/0 ± 10/0 -06/0 ± 12/0 20/0 ± 50/0 نافی* 

RI 001/0 -04/0 ± 06/0 -04/0 ± 05/0 03/0 ± 11/0 نافیp<
* 

PI  001/0 -15/0 ± 38/0 -29/0 ± 45/0 11/0 ± 51/0 جنین میانی  مغزیp<
* 

RI 011/0 -05/0 ± 32/0 -05/0 ± 06/0 -002/0 ± 09/0 جنین میانی   مغزی* 
 آزمون کروسکال والیس *                                        
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های پروژسترون  میانگین هفته ختم بارداری در گروه

بیشتر از گروه کنترل بود، اما اختلاف بین سه گروه 

. این میانگین در گروه کنترل (p>05/0) بودمعنادار ن

 5/36  ± 9/2برابر با  200، در گروه پروژسترون 2/36 ± 7/2

 1/37 ± 8/1گرم برابر با  میلی 400و در گروه پروژسترون 

 (. p=565/0بود )

 RIو  PIترم برای زنانی که  خطر زایمان پره 4جدول 

ساعت  48های رحمی، نافی و مغزی میانی آنها در  شریان

 دهد.بعد از مداخله در چارک بالایی بود را نشان می

 RIو  PIساعت بعد از مداخله،  48در زنانی که در 

های رحمی، نافی و مغزی میانی جنین آنها در  شریان

چارک بالایی قرار داشت، یعنی مقاومت عروقی بالاتری 

ترم بیشتر بود  نسبت به دیگران داشتند، خطر زایمان پره

(OR  که این بالاتر بودن خطر 1همه موارد بیشتر از در )

زایمان در زنانی که شاخص مقاومت نافی آنها در چارک 

 (p<05/0)چهارم بود، از لحاظ آماری نیز معنادار بود 

 (.4)جدول 

 

بعد از مداخله ساعت  48های رحمي، نافي، و مغزی میاني آنها در  شريان RIو  PIترم برای زناني که  خطر زايمان پره -4جدول 

 در چارک بالايي بود

 متغیر
 95% CI  سطح

 OR Upper Lower داری معنی
PI 252/0 598/0 097/7 061/2 رحمی 

RI 175/0 679/0 386/8 386/2 رحمی 

PI 454/0 474/0 309/5 587/1 نافی 

RI 048/0 009/1 181/11 358/3 نافی 

PI MCA 375/1 850/4 390/0 620/0 

RI MCA 212/1 223/4 348/0 763/0 

مغازی میاانی جناین     PI، بارای  615/0نافی  RI، برای 975/0نافی  PI، برای 537/0رحمی  RI، برای 887/0رحمی  PIبرای  cut-offنقاط 

 840/0مغزی میانی جنین  RIو برای  100/2
 

 بحث
با توجه به مزایای تجویز پروژسترون از مسیر واژینال 

ی پلاسمایی پایدارتر و ها شامل: فراهم کردن غلظت

تر از دارو، رهایش هدفمند به درون  سطوح بافتی یکپارچه

آندومتر و اثر اولین عبور از رحم و همراهی با حداقل 

، در مطالعه حاضر مسیر (24، 23، 20)عوارض ناگوار 

 واژینال برای تجویز این دارو انتخاب شد. 

در   MCAشریان   RIو  PIتوجه به اینکه کاهش با 

 brain sparingمواردی پاتولوژیک و مطرح کننده

رسانی به جنین مطرح شده و  باشد که اختلال خون می

کند که  شریان نافی افزایش پیدا می  PIو RIقبل از آن 

در پاسخ به این اتفاق مقاومت شریان مغزی میانی کاهش 

های نافی هم  مقاومت در شریان حاضردر مطالعه  ،ابدی می

 Umblical به MCA PIکاهش پیدا کرد و نسبت 

PI  در  %5کاهش پاتولوژیک نداشته و این نسبت به زیر

 brainبیماران مورد مطالعه نرسید و این نشان دهنده

spairing باشد نمی. 

های مورد بررسی از لحاظ سن  در مطالعه حاضر گروه

ترم و طول  سابقه پرهمادر، پاریته، سن حاملگی، 

عبارت دیگر سه  تفاوت معناداری نداشتند؛ بهسرویکس 

گروه مورد بررسی در ابتدای مطالعه از لحاظ این 

که این باعث  ها در وضعیت یکسانی قرار داشتند پارامتر

شود تا پارامترهای مذکور بر نتایج مطالعه تأثیر  می

 نگذارند یا کمتر تأثیر داشته باشند.

ساعت بعد از تجویز واژینال هر  48ه حاضر در مطالع

و  PIگرم،  میلی 400و  200یک از دو دوز پروژسترون 

RI رحمی، نافی، و مغزی میانی جنین   های شریان

 طور معناداری نسبت به قبل از مداخله کاهش یافت.  به

ترم با پیشرفت  یکی از عواملی که ارتباط آن با زایمان پره

های اخیر بیشتر داپلر در دهه های ارزیابیدر تکنیک

مورد توجه قرار گرفته است، اختلال در سیستم گردش 

های اخیر  که در سال طوری خون رحمی جفتی است؛ به

عات این ارتباط را بررسی کرده لتعداد رو به رشدی از مطا

های رحمی های داپلر شریاناند که شاخص و نشان داده
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م مرتبط هستند. تر جفتی با افزایش خطر زایمان پره

تغییرات ساختاری و عملکردی در سیستم عروقی رحم 

دهد  ای جنین رخ می در بارداری بر مبنای الزامات تغذیه

و نقص در این سیستم و ناتوانی آن برای حمایت کافی از 

رشد و تکامل جنین، منجر به برخی حوادث مانند 

اکلامپسی و زایمان  محدودیت رشد داخل رحمی، پره

شود. پروژسترون در حفظ ریلکسیشن رحم در  رم میت پره

نیمه دوم حاملگی نقش مهمی دارد، اگرچه مکانیسم آن 

ترم هنوز کامل مشخص نشده  در پیشگیری از زایمان پره

اتصالات است، اما اثر ضدالتهابی، جلوگیری از تشکیل 

در میومتر و اثر مستقیم بر سرویکس، از جمله  شکاف دار

اند و علاوه بر این پروژسترون  ح شدهعلل احتمالی مطر

یک شل کننده عضله صاف است و دارای اثر 

باشد و به  ها و وریدهای جفتی میوازودیلاتوری بر شریان

تواند از لحاظ حفظ مقاومت پایین  لحاظ فیزیولوژیک می

عروقی و تأمین جریان خون کافی در گردش خون جفتی 

سم در پیشگیری حائز اهمیت باشد و از طریق این مکانی

 (. 18، 12، 11ترم مؤثر باشد ) از زایمان پره

از لحاظ تأثیر پروژسترون بر شریان رحمی، در مطالعه 

( تجویز پروژسترون رکتال 2018فرهان و همکاران )

مدت یک هفته در زنان با سن  گرم روزانه به میلی 400

ترم لیبر، باعث  هفته با تشخیص پره 28- 37حاملگی 

پذیری  مقاومت و ضربان  دار هر دو شاخصکاهش معنا

رغم  شد که علی شریان رحمی نسبت به قبل از تجویز 

تفاوت سن حاملگی بیماران و مسیر و مدت تجویز دارو، 

. در (25)نتایج آنها با مطالعه حاضر مطابقت داشت 

( تجویز شیاف واژینال 2019مطالعه موحد و همکاران )

هفته در  2مدت  گرم روزانه به میلی 400پروژسترون 

 7-12زنان مبتلا به تهدید به سقط با سن حاملگی 

مقاومت و   هفته، موجب کاهش معنادار هر دو شاخص

پذیری شریان رحمی نسبت به قبل از مصرف این  ضربان

رغم تفاوت شرایط بیماری و  م علیشد که باز ه دارو می

سن حاملگی بیماران و نیز مدت تجویز پروژسترون، 

. در (26)نتایج آنها با مطالعه حاضر همخوانی داشت 

( در زنان با سن 2021مطالعه جمال و همکاران )

هفته که در سونوگرافی داپلر شواهدی  16- 20حاملگی 

مبنی بر افزایش مقاومت شریان رحمی داشتند، درمان 

 4مدت  گرم روزانه به میلی 200با پروژسترون واژینال 

پذیری شریان  هفته باعث کاهش معنادار شاخص ضربان

شد. در این مورد نیز  از مصرف آن رحمی نسبت به قبل 

با وجود متفاوت بودن شرایط بیماران و طول مدت 

دریافت پروژسترون، یافته آنها نیز همسو با مطالعه 

دهنده کاهش معنادار مقاومت عروق رحمی  حاضر نشان

 . (27)بعد از تجویز پروژسترون واژینال بود 

ها علاوه بر  از لحاظ تأثیر پروژسترون بر سایر شریان

( که 2022شریان رحمی، نتایج مطالعه برنا و همکاران )

بر روی زنان در معرض تهدید به زایمان زودرس با سن 

دوز  هفته انجام شد، نشان داد که تک 28- 37حاملگی 

گرم باعث کاهش معنادار  میلی 400پروژسترون واژینال 

های رحمی و  پذیری و مقاومت شریان شاخص ضربان

ساعت بعد از مصرف نسبت  24مغزی میانی جنین در 

رغم تفاوت در زمان  شود. علی به قبل از مصرف می

گیری پارامترهای داپلر بعد از درمان و تفاوت سن  اندازه

ها با مطالعه  حاملگی بیماران در دو مطالعه، اما نتایج آن

 (28)( 2012لحامد )(. عبدا19حاضر مشابهت داشت )

هفته  20- 24ای بر روی زنان با سن حاملگی  در مطالعه

ترم نشان داد که تجویز  در معرض خطر زایمان پره

مدت یک  گرم روزانه به یلیم 200پروژسترون واژینال 

های رحمی  شریان RIو  PIهفته باعث کاهش معنادار 

شود  و مغزی میانی جنین نسبت به قبل از مصرف می

که با مطالعه حاضر همخوانی داشت. از طرف دیگر، 

( بر روی زنان 2020نتایج مطالعه ماگد و همکاران )

هفته در معرض خطر  18- 34باردار با سن حاملگی 

ترم نشان داد که تجویز پروژسترون  ی زایمان پرهبالا

مدت یک هفته  بار به 2گرم روزانه  میلی 200واژینال 

های رحمی،  شریان RIو  PIتأثیر معناداری بر کاهش 

نافی، و مغزی میانی جنین ندارد که با نتایج مطالعه 

. این تناقض شاید به این (18)حاضر همخوانی نداشت 

دلیل باشد که جمعیت مورد بررسی آنها با مطالعه 

که بیماران آنها تشخیص  طوری حاضر متفاوت بود؛ به

دلیل  ودند که بهترم لیبر نداشتند، بلکه شامل زنانی ب پره

ترم )سابقه  داشتن ریسک فاکتور جدی زایمان پره

 25ترم و یا طول سرویکس کمتر از  زایمان پره

متر( تحت پروفیلاکسی با پروژسترون قرار گرفته  میلی
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( بر روی 2016بودند. نتایج مطالعه وفائی و همکاران )

ترم  هفته با تشخیص پره 18- 33زنان با سن حاملگی 

 400دوز پروژسترون واژینال  ن داد که تکلیبر نشا

پذیری  گرم باعث کاهش قابل توجه شاخص ضربان میلی

شود که  ساعت پس از مداخله می 72شریان رحمی در 

از این لحاظ مشابه با مطالعه حاضر بود، اما تأثیر 

معناداری بر پارامترهای داپلر شریان نافی و مغزی 

با مطالعه حاضر میانی جنین نداشت که از این لحاظ 

. در مطالعه نیرومنش و همکاران (20)مطابقت نداشت 

گرم در  میلی 200ینال دوز پروژسترون واژ ( تک2018)

هفته که به منظور  16- 32زنان باردار با سن حاملگی 

ترم لیبر بدون علامت، تحت درمان با  مدیریت پره

 RIو  PIپروژسترون قرار داشتند، موجب کاهش 

ساعت  24های رحمی و مغزی میانی جنین در  شریان

شد که از این نظر مشابه با مطالعه  بعد از مداخله می

ود، اما میزان این کاهش در مطالعه آنها معنادار حاضر ب

نبود که از این نظر با مطالعه حاضر در تناقض بود 

( که بر روی 2010بردا و همکاران )در مطالعه . (22)

ترم  هفته با تشخیص پره 18- 33زنان با سن حاملگی 

 200دوز پروژسترون واژینال  لیبر انجام شد، تک

پذیری  گرم با کاهش قابل توجه شاخص ضربان میلی

ساعت بعد از مداخله  24شریان مغزی میانی جنین در 

ج مطالعه حاضر بود، اما که همسو با نتای (21)همراه بود 

برخلاف مطالعه حاضر، این مداخله تأثیر قابل توجهی 

ساعت  24های رحمی و نافی بعد از   بر مقاومت شریان

نشان نداد. در توضیح اختلافات مشاهده شده در بین 

مطالعات باید اشاره کرد که عوامل بسیار متعددی 

از  ها دخالت داشته باشند که ممکن است در این تفاوت

توان به تفاوت از لحاظ زمان شروع مصرف،  آن جمله می

دوز مصرفی و مدت مصرف پروژسترون؛ تفاوت از لحاظ 

مشخصات دموگرافیک و سابقه پزشکی بیماران؛ تفاوت 

از لحاظ زمان ارزیابی پارامترهای داپلر بعد از درمان؛ و 

عنوان مثال  های متودولوژیک در بین مطالعات به تفاوت

معیارهای انتخاب نمونه و حجم نمونه اشاره  از لحاظ

 کرد. 

رغم وجود برخی اختلافات در بین مطالعات، نتایج  علی

های اکثریت مطالعات،  مطالعه حاضر همسو با یافته

دهنده این بود که درمان با پروژسترون واژینال با  نشان

های رحمی، جفتی و  کاهش قابل توجه مقاومت شریان

  ه این به نوبه خود منعکس کنندهجنینی همراه است ک

تأثیر وازودیلاتوری پروژسترون بر گردش خون مادر و 

 باشد.  جنین می

علاوه بر این، در مطالعه حاضر میزان کاهش مقاومت 

های  عروق رحمی، نافی و مغزی میانی جنین در گروه

گرم با گروه کنترل نیز  میلی 400و  200پروژسترون 

کاهش معنادار همه   دهنده نمقایسه شد که نتایج نشا

پذیری شریان رحمی در  جز شاخص ضربان ها، به شاخص

 مقایسه با گروه کنترل بود.

ای را با گروه کنترل انجام  ای چنین مقایسه کمتر مطالعه

سینتسان و همکاران داده است. در این راستا، در مطالعه 

هفته  11- 14( که بر روی زنان با سن حاملگی 2021)

ض تهدید به سقط انجام شد، در مقایسه با گروه در معر

ای پروژسترون واژینال اثر  کنترل، مصرف یک هفته

پذیری شریان رحمی نداشت  ضربان  معناداری بر شاخص

رغم تفاوت آن از لحاظ شرایط بیماری، سن  که علی

حاملگی و مدت مصرف دارو، یافته آن با مطالعه حاضر 

. شایان ذکر است که در مطالعه (24)همخوانی داشت 

سینتسان به دوز پروژسترون اشاره نشده بود. از سوی 

( پروژسترون 2021دیگر، در مطالعه جمال و همکاران )

هفته( باعث  4مدت  وزانه بهگرم )ر میلی 200واژینال 

پذیری شریان رحمی در  کاهش معنادار شاخص ضربان

شد که با مطالعه حاضر مطابقت  مقایسه با گروه کنترل 

نداشت که شاید علت اصلی این تفاوت، مصرف طولانی 

 .(27)مدت پروژسترون در مطالعه آنها باشد 

جالب توجه در مطالعه حاضر این بود در   یک یافته

پذیری و مقاومت عروق  زنانی که میزان شاخص ضربان

ساعت بعد از مداخله در چارک بالایی بود،  48نها آ

ترم نیز در آنها بیشتر بود )افزایش  خطر زایمان پره

برابری  35/3، 38/2، 06/2، 58/1، 37/1، 21/1ریسک 

مغزی میانی  PIمغزی میانی جنین،  RIترتیب برای  به

 نافی( RIرحمی و  RIرحمی،  PIنافی،  PIجنین، 

( زنان 2015کارتر و همکاران ) در این راستا، در مطالعه

پذیری و مقاومت شریان  بارداری که شاخص ضربان

رحمی آنها در سه ماهه اول بارداری در چارک بالایی 
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-77/1برابری ) 29/1ترتیب با افزایش  قرار داشت، به

؛ 76/0-49/1برابری ) 06/1( و OR=29/1؛ 94/0

06/1=ORدر (5)ترم مواجه بودند  ( خطر زایمان پره .

( بالاتر بودن 2020زیجل و همکاران ) مطالعه وان

پذیری شریان رحمی در سه ماهه دوم  شاخص ضربان

برابری ریسک  94/1ام، با افزایش  90بارداری از صدک 

( OR=94/1؛ 39/1-71/2ترم همراه بود ) زایمان پره

( بالاتر بودن 2009). در مطالعه میسرا و همکاران (9)

شاخص مقاومت شریان رحمی و نافی زنان باردار 

برابری خطر  02/2برابری و  47/2ترتیب با افزایش  به

رغم اینکه مطالعات  . علی(33)ترم همراه بود  زایمان پره

فوق از لحاظ سن حاملگی و شرایط افراد مورد بررسی با 

 که هر سه مطالعه طوری مطالعه حاضر تفاوت داشتند؛ به

بر روی زنان باردار مراجعه کننده برای غربالگری 

عمومی انجام گرفته بودند، اما نتایج آنها با نتایج مطالعه 

حاضر همخوانی داشت. بیشتر بودن مقدار عددی خطر 

ترم در مطالعه حاضر نسبت به مطالعات فوق  زایمان پره

ممکن است به این دلیل باشد که مطالعه حاضر بر روی 

م گرفت که در معرض خطر زایمان زودرس زنانی انجا

بودند و نه جمعیت عمومی زنان باردار، از این رو بالاتر 

بودن این ریسک در مطالعه حاضر نسبت به مطالعات 

توان از  طور کلی آنچه می رسد. به نظر می فوق طبیعی به

رسد  نظر می ها استنباط کرد آن است که به این یافته

جفتی ممکن است  -رحمیبالا بودن مقاومت عروق 

ترم نقش  یکی از عواملی باشد که در بروز زایمان پره

 دارد. 

مکانیسم اثر وازودیلاتوری پروژسترون واژینال در 

ترم لیبر هنوز ناشناخته است. برخی  جلوگیری از پره

های  محققین هر دو مکانیسم ژنومیک )از طریق گیرنده

ای غشایی( ه ای( و غیرژنومیک )از طریق گیرنده هسته

. نشان داده شده است که (29)کنند  را پیشنهاد می

پروژسترون از طریق افزایش بیان و فعالیت 

، موجب افزایش پروستاسیکلین 2و  1 سیکلواکسیژناز

های  که یک گشاد کننده عروق است، در سلول

. علاوه بر این، پروژسترون (30)شود  ها می اندوتلیال رگ

از طریق مهار سریع تجمع پلاکتی در تنظیم تون 

. پروژسترون همچنین از طریق (14)عروقی نقش دارد 

ممانعت از ورود کلسیم به میوسیت از طریق مسدود 

های غشایی، منجر به کاهش تون ماهیچه  کردن کانال

تواند مقاومت  که این نیز می (31)شود  صاف عروق می

در این راستا، تغییرات مشاهده  ها را کاهش دهد. شریان

شده در مقاومت شریان مغزی میانی جنین در مطالعه 

دهنده همین تأثیر موضعی  تواند نشان حاضر می

های کلسیم در  پروژسترون از طریق مسدود کردن کانال

و در نتیجه کاهش  (31، 22)تونیکا مدیای عروق 

 مقاومت آن باشد. 

 400و  200نتایج مطالعه حاضر تفاوتی بین دوزهای 

گرم پروژسترون واژینال نشان نداد. در مطالعات  میلی

، 90قبلی نیز دوزهای مختلف پروژسترون از جمله 

 گرم استفاده شده بود میلی 400و  250، 200، 100

، اما نتایج مطالعات در مورد (35-32، 20، 15)

اثربخشی پروژسترون برحسب دوز یکسان نبوده و توافق 

کامل بر روی دوز بهینه آن وجود ندارد، لذا نیاز به 

انجام مطالعات بیشتر برای تعیین دوز بهینه آن است. 

گرم  میلی 400ه حاضر دوز در هر صورت آنچه در مطالع

 200پروژسترون واژینال، ارجحیت مشهودی بر دوز 

رسد استفاده از دوز  نظر می گرم آن نداشت و به میلی

تر در عین حالی که ممکن است با عوارض مرتبط  پایین

با مصرف داروی کمتری داشته باشد، به همان اندازه 

 دوز بالاتر نیز مؤثر باشد.

 مانند با عوارض جانبی وراکیهمچنین پروژسترون خ

 که معمولاً است سردرد همراه و خستگی آلودگی، خواب

(. همچنین 36افتد )نمی اتفاق واژینال تجویز در

پروژسترون عوارض جانبی نامطلوب دیگری مانند 

زایی بالقوه  و سرطان پستانافسردگی عاطفی، ناراحتی 

 یک عنوان به (. از طرفی پروژسترون37کند )ایجاد می

است.  شده شناخته حاملگی در طول دیابت بروز عامل

افزایش مقاومت به انسولین  شامل شده بیان مکانسیم

انسولین و  ترشح افزایش در بتا تطابقی پاسخ دلیل به

 (.38)است  GLUT-4کاهش بروز 

 ها و پیشنهادات محدوديت

ترخیص های مطالعه حاضر این بود که  یکی از محدودیت

ساعت و عدم مراجعه آنها  48ران قبل از برخی از بیما

برای انجام سونوگرافی دوم و عدم حضور همیشگی 
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رادیولوژیست در بیمارستان باعث شد که تعداد زیادی از 

بیماران از دسترس خارج شوند و زمان انجام مطالعه 

مدت  طولانی شود. علاوه بر این، عدم پیگیری طولانی

احتمالی مرتبط با  مادران و نوزادان از لحاظ عوارض

 پروژسترون، دیگر محدودیت این مطالعه بود. 
 

 گیری نتیجه
یا  200دوز  نتایج مطالعه حاضر نشان داد که تجویز تک

گرم پروژسترون واژینال در زنان با سن  میلی 400

ترم لیبر، موجب  هفته با تشخیص پره 24- 33حاملگی 

بعد  کاهش معنادار مقاومت عروق رحمی، نافی و جنینی

 شود. ساعت می 48از 
 

 تشكر و قدرداني
که  از پرسنل بیمارستان امیرالمومنین سمنانوسیله  بدین

و قادردانی  ، تشاکر  ما را در انجام این مطالعه یاری کردند

 شود. می
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