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 هيدروكسي پروژسترون كاپروات در پيشگيري از - α ۱۷ بررسي اثر
 زايمان زودرس

 ۵ مرجان اميني دكتر ، ۴ محمد تقي شاكري دكتر ،۳ ترانه مهاجري دكتر ، * ۲ نيره خادم دكتر ، ۱ نفيسه ثقفي دكتر

 مشهد، ايران دانشگاه علوم پزشكي مشهد، مركز تحقيقات سلامت زنان، دانشيار گروه زنان و مامايي، . ۱
 مشهد، مشهد، ايران گاه علوم پزشكي مركز تحقيقات سلامت زنان، دانش زنان و مامايي، گروه انشيار د . ۲
 مشهد، ايران دانشگاه علوم پزشكي مشهد، زنان و مامايي، دانشكده پزشكي، دستيار تخصصي . ۳
 مشهد، ايران دانشگاه علوم پزشكي مشهد، پزشكي اجتماعي، دانشكده پزشكي، گروه دانشيار . ۴
 مشهد، ايران دانشگاه علوم پزشكي مشهد، ، زنان و مامايي، دانشكده پزشكي دستيار تخصصي . ۵

 ۱۳۸۹ / ۶ / ۲۳ : تاريخ پذيرش مقاله ۱۳۸۹ / ۵ / ۲ : تاريخ دريافت
۱ 

 ناتـال و ومير پـره دوسوم موارد مرگ شود كه عامل حاملگي اطلاق مي ۳۷ زايمان زوردس به تولد قبل از هفته : مقدمه
 پروژسـترون يكـي از . داننـد است و  يكي از عوامل مـؤثر بـر آن را عوامـل هورمـوني مـي يكي از مشكلات علم مامايي

 هيدروكسـي - α ۱۷ هدف از ايـن تحقيـق بررسـي اثـر . هاي مترشحه از جفت و مؤثر در حفظ حاملگي است هورمورن
 . پروژسترون كاپروات در پيشگيري از زايمان زودرس يود

 كننـده بـه كلينيـك خانم باردار با سابقه زايمان زودرس مراجعه ۱۰۰ ي روي ا اين كارآزمايي باليني مداخله : روش كار
 بيمـاران . انجـام شـد ۱۳۸۷ تا ۱۳۸۶ هاي پزشكي مشهد طي سال گاه علوم وابسته به دانش ) عج ( مامايي بيمارستان قائم

 روژسـترون هيدروكسـي پ - α ۱۷ ي ميلي گرمـ ۲۵۰ در گروه مورد آمپول به صورت تصادفي به دو گروه تقسيم شدند و
 شد و در گروه كنترل مراقبت پره ناتـال بـه طـور تزريق عضلاني بارداري به صورت هفتگي ۳۷ تا ۱۶ هفته از كاپروات

 مستقل و مجذوركاي بـا t كمك آزمون ها به داده . سپس نتايج حاملگي اخير در دو گروه مقايسه شد . معمول  انجام شد
 . تحليل شد ) ۱۱ نسخه ( SPSS افزار نرم

 . هفتـه بـود ۳۲ هفته و در گـروه كنتـرل ۳۶ ميانگين سن حاملگي اخير در گروه دريافت كننده پروژسترون : ها يافته
 گرم بود كه از نظر سن ۲۶۹۵ گرم و در گروه دريافت كننده پروژسترون ۲۲۹۹ وزن نوزاد به دنيا آمده در گروه كنترل

 . ) >p ۰ / ۰۵ ( داشت حاملگي و وزن زمان تولد بين دو گروه اختلاف معني دار وجود
 هاي بـاردار داراي سـابقه زايمـان هيدروكسي پروژسترون كاپروات به خانم - α ۱۷ تزريق هفتگي آمپول : نتيجه گيري

 . شود زودرس باعث كاهش ميزان زايمان زودرس و بهبود وزن هنگام تولد مي

 ن تولد وز ؛ سن حاملگي ؛ زايمان زودرس ؛ هيدروكسي پروژسترون كاپروات - α ۱۷ : كلمات كليدي

 ؛ ) ۰۵۱۱ ( ۸۰۱۲۴۷۷ : تلفن ؛ دانشگاه علوم پزشكي مشهد، مشهد، ايران ، ان مركز تحقيقات سلامت زن ؛ نيره خادم دكتر : مكاتبات ول ئ مس نويسنده *
 khademn@mums.ac.ir : پست الكترونيك
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 مقدمه
 حاملگي اطلاق ۳۷ زايمان زودرس به تولد قبل از هفته

 % شود كه شيوع آن در كشورهاي توسعه يافته بـين مي
 متغير است و در كشورهاي در حال توسعه شيوع ۶ - ۱۲

 ناتال بيشتر دارد كه يكي از دلايل اصلي مرگ و مير پره
 نـدن شانس  زنـده ما ). ۱ - ۴ ( و نئوناتال به شمار مي آيد

 ­ هاي زودرس با افزايش سن حاملگي افزايش مـي جنين
 علاوه بر مسئله مرگ و مير، نوزاد نارس در معرض . يابد

 اختلالات فيزيكي و هوشي است و هزينه بسياري جهت
 مراقبت و نگهداري از اين نوزادان در مراكز مراقبت هاي

 اتيولـوژي قطعـي آن نامشـخص ). ۵ - ۷ ( ويژه نياز اسـت
 هـا، مستعد چون عوامل مادري، عفونـت است اما عوامل

 هاي مزمن مادر، عوامل ارثي، نحوه زندگي مادر، بيماري
 انـد كـه يكـي از وعوامل هورمونال را در آن موثر دانسته

 عوامل خطر مهم سابقه زايمان زودرس قبلي است كه با
ــار زايمــان زودرس خطــر زايمــان زودرس بعــدي  هــر ب

 بـه عنـوان يكـي از پروژسـترون ). ۸ ( افزايش مـي يابـد
 هاي مترشحه از جفت براي حفظ بقـا حـاملگي هورمون

 هيدروكسـي پروژسـترون - α ۱۷ درمان با . ضروري است
 ­ سوم در حاملگي كاپروات خطر زايمان زودرس را تا يك

 هاي تك قلو كاهش مي دهـد، اگرچـه ايـن درمـان در
 برخـي از ). ۹ ( هاي دو قلو و سه قلو موثر نيسـت حاملگي

 ، ۱۰ ( انـد نتـايج مشـابهي را گـزارش كـرده مطالعات نيز
 ۲۰۰۳ اي در سـال و همكـارانش در مطالعـه ميس ). ۱۱

 انـد كـه ميـزان زايمـان زودرس در گـروه گزارش كـرده
 هيدروكسي پروژسـترون كـاپروات - α ۱۷ دريافت كننده

 طور مشابه، به ). ۱۰ ( داري كاهش يافته بود طور معني به
 نم باردار با ريسك خا ۱۴۲ در مطالعه انجام شده بر روي

 زايمان زودرس به اين نتيجه رسيدند كه ريسك زايمـان
 ميلـي گـرم ۱۰۰ كننده روزانـه زودرس در افراد دريافت

 طور معني داري كاهش يافته بـود پروژسترون واژينال به
 اي را سپس كالج آمريكايي زنان و مامايي كميتـه . ) ۱۱ (

 ســي هيدروك - α ۱۷ تشــكيل داد كــه در آن اســتفاده از
ــه  منظــور پيشــگيري از زايمــان پروژســترون كــاپروات ب

 اگرچه برخـي از ). ۱۲ ( زودرس مورد حمايت قرار گرفت
 - α ۱۷ مطالعــات قــديمي تــر در جهــت بررســي تــاثير

 هيدروكسي پروژسترون كاپروات در پيشگيري از زايمان
 ). ۱۴ و ۱۳ ( زودرس، نتايج مخالفي را ارائه كرده اند

 هيدروكســي - α ۱۷ ر از آنجــايي كــه در مــورد تــاثي
 پروژســترون كــاپروات در پيشــگيري از زايمــان زودرس
 نتايج متفاوتي ارائه شـده اسـت و در كشـور ايـران نيـز
 مطالعات محدودي در اين زمينه انجام شده است، بر آن

ــر ــي اث ــه بررس ــه ب ــن مطالع ــا در اي ــديم ت  - α ۱۷ ش
 هيدروكسي پروژسترون كاپروات در پيشگيري از زايمان

 . ازيم زودرس بپرد

 روش كار
 اي بـر اين مطالعه به صورت كارآزمـايي بـاليني مداخلـه

 ­ هاي باردار با سابقه زايمـان زودرس مراجعـه روي خانم
 وابسـته ) عـج ( كننده به درمانگاه مامايي بيمارستان قائم
 تـا ۱۳۸۶ هـاي به دانشكده پزشـكي مشـهد طـي سـال

 خـانم بـاردار بـه صـورت ۱۰۰ تعـداد . انجام شد ۱۳۸۷
 ساده انتخـاب شـدند كـه همگـي آنهـا سـابقه تصادفي

 . زايمان زودرس داشتند
 معيارهــاي ورود شــامل زنــان بــاردار بــا ســابقه زايمــان
 زودرس بود كه هيچگونه كنترانديكاسـيون بـراي ادامـه

 معيارهـاي خـروج از مطالعـه شـامل . حاملگي نداشـتند
 شـدند، مـوارد پـارگي زناني كه وارد فاز فعال زايمان مي

ــرده هــاي جنينــي، پــره اكلامپســي، پــيش از م  وعــد پ
 جنيني كه ادامه - هاي مادري خونريزي واژينال، بيماري

 حـاملگي خطرنــاك باشــد، علايـم ديســترس جنينــي و
 . آنومالي جنيني بود

 تصويب كميتـه اخـلاق دانشـكده پس از مطالعه در اين
 طـور كامـل بـراي شرايط مطالعه به ابتدا ، پزشكي مشهد

 توضـيح داده شـد و در صـورت تمامي شركت كنندگان
 . رضايت كتبي  گرفته شد از آنان رضايت بيمار،

 صـورت تصـادفي در دو گـروه مسـاوي بيماران به سپس
 بيمـار در ۵۰ بيمـار در گـروه مـورد و ۵۰ ( قرار گرفتند
 دو گروه از نظر سن مادر، پاريته و سـابقه ). گروه كنترل

 مـاران براي هـر يـك از بي . زايمان زودرس يكسان بودند
 نامه اي شامل سن، گراويته، سابقه سقط، سـابقه پرسش

 زايمان زودرس، علت زايمان زودرس قبلي، نـوع زايمـان
 . و وزن نوزاد قبلي تكميل شـد ) طبيعي يا سزارين ( قبلي

 - α ۱۷ ســپس در گــروه مــورد تزريــق هفتگــي آمپــول
 ­ بـه ميلي گرمي ۲۵۰ هيدروكسي پروژسترون كاپروات

۳۷ بارداري تا حداكثر هفته ۱۶ صورت عضلاني از هفته
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 بارداري انجـام شـد و در مـورد گـروه كنتـرل  مراقبـت
 سپس نتايج بـارداري در دو . معمول پره ناتال انجام شد

 . گروه مورد مقايسه قرار گرفت
 ) ۱۱ نسـخه ( SPSS اطلاعات حاصـل توسـط نـرم افـزار

 ها و آزمـون جداول فراواني براي توصيف داده . آناليز شد
 براي مقايسه بـين دو دانشجويي t ي و آزمون مجذور كا

 . گروه مورد استفاده قرار گرفت

 نتايج
ــت ــروه دريافـ ــادر در گـ ــن مـ ــانگين سـ ــده ميـ  كننـ

ــترون ــرل ۲۸ / ۹۸ ± ۵ / ۳۶۲ پروژس ــروه كنت ــال و در گ  س
 داري اخـتلاف آمـاري معنـي . سال بـود ۲۹ / ۳۲ ± ۵ / ۶۷۸

 ). >p ۰ / ۰۵ ( بين دو  گـروه از نظـر سـن وجـود نداشـت
 هـا در گـروه دريافـت كننـده حـاملگي همچنين تعـداد

 بـــود ۳ / ۷۰ و در گـــروه كنتـــرل ۳ / ۶۶ پروژســـترون
) ۵۲ / ۰ p= .( و دو گروه از نظر گراويته با هم مشابه بودند . 

 هـاي قبلـي در گـروه ميانگين تعداد سـقط در حـاملگي
 بـود كـه از نظـر ۱ / ۲ و در گـروه كنتـرل نيـز ۰ / ۸ مورد

 ود نداشـت داري  بين دو گروه وجـ آماري اختلاف معني
) ۲۸۵ / ۰ p= .( ميانگين سن حاملگي قبلي در گروه مـورد 

ــرل ۳۰ / ۶۷ ــروه كنت ــه و در گ ــود ۳۲ / ۷۶ هفت ــه ب  . هفت
 داري بين دو گروه از نظـر سـن حـاملگي اختلاف معني

ــد ــي مشــاهده نش  ميــانگين تعــداد ). =p ۰ / ۰۹۹ ( قبل
 و در ۱ / ۲۲ هـاي زودرس قبلـي در گـروه مـورد زايمان

 دار اخـتلاف بـاز هـم معنـي بود كـه ۱ / ۳۳ گروه كنترل
 از نظر بررسـي عوامـل خطـر زايمـان ). =p ۰ / ۲۱۱ ( نبود

 زودرس و بيماري سيستميك احتمالي هـيچ از افـراد دو
 گروه داراي بيماري مزمن مادري يا سيسـتميك نبودنـد

 سونوگرافي انجام شده در هر دو گـروه نيـز هـيچ و طي
 . د گونه آنومالي جنيني و يافته غير طبيعي گـزارش نشـ

ــن ــده پروژســترون متوســط س ــت كنن ــروه درياف  در گ
 ۳۲ / ۱۰ هفته و در گـروه كنتـرل ۳۶ / ۹۴ حاملگي اخير

 ­ دهنده تفاوت معني دانشجويي نشان t آزمون . هفته بود
ــود ــر ب ــاملگي اخي ــن ح ــر س ــروه از نظ ــين دو گ  دار ب

) ۰۱۱ / ۰ p= ( همچنين ميـزان زايمـان زودرس در گـروه 
 د كــه اخــتلاف بــو ۶۰ % و در گــروه كنتــرل ۳۲ % مــورد

 ). p > ۰ / ۰۵ ( داري بين دو گروه مشاهده شد آماري معني

ــده ــت كنن ــروه درياف ــد در گ ــان تول ــانگين وزن زم  مي
 گـرم ۲۲۹۹ گرم و در گـروه كنتـرل ۲۶۹۵ پروژسترون

 داري بـين دانشـجويي رابطـه معنـي t آزمون آماري . بود
 هيدروكســي پروژســترون كــاپروات و - α ۱۷ اســتفاده از

 ميـانگين ). p > ۰ / ۰۵ ( ولـد نشـان داد وزن نوزاد هنگـام ت
 و در گروه كنتـرل ۷ / ۴۸ آپگار دقيقه اول در گروه مورد

 و در ۸ / ۰۲ بود و آپگار دقيقه پنجم در گروه مورد ۷ / ۳۶
 اختلاف معني دار بين دو گـروه . بود ۷ / ۹۸ گروه كنترل

 از نظـر آپگـار دقيقـه اول و آپگـار دقيقـه پـنجم وجــود
 از نظــر نــوع ). =p ۰ / ۸۱ و =p ۰ / ۶۴ بــه ترتيــب ( نداشــت

 كننـده پروژسـترون زايمان انجام شده در گروه دريافـت
 نفر زايمان واژينال و بقيه سزارين داشتند و در گروه ۴۶

 نفــر زايمــان واژينــال و بقيــه ســزارين ۴۳ كنتــرل نيــز
 وزن ( درصد فراوانـي وزن پـايين هنگـام تولـد . داشتند
 وه و در گـر % ۵۲ در گـروه كنتـرل ) گرم ۲۵۰۰ كمتر از

 ). >p ۰ / ۰۵ ( دار داشت بود كه اختلاف معني % ۲۸ مورد

 بحث
 باوجود انجام مطالعات باليني گسترده در زمينه زايمـان

 هاي زيادي كه درعلم مامـايي ايجـاد زودرس و پيشرفت
 . شـده، هنــوز ارائــه بهتــرين درمــان مــورد بحــث اســت

 گونه پيشرفتي در جهت متاسفانه طي دو دهه اخير هيچ
 ). ۱۶ ( ايمــان زودرس رخ نــداده اســت كــاهش ميــزان ز

 هيدروكســي پروژســترون كــاپروات كــه - α ۱۷ تركيــب
 پروژسترون طبيعـي مترشـحه از جفـت اسـت بـرخلاف
 ساير پروژسترون ها صناعي داراي هيچ گونه اثر تراتوژن
 شناخته شده نيست و عوارض خاص مادري و جفتي بـه

 ميلي ۲۵۰ در مطالعه حاضر تزريق هفتگي . دنبال ندارد
 هيدروكسي پروژسـترون كـاپروات از هفتـه - α ۱۷ گرم
 دهنده بهبود وزن هنگام تولد و بيشتر بارداري نشان ۱۶

 كننـده پروژسـترون شدن سن حاملگي در گروه دريافت
 و =p ۰ / ۰۱۱ بـه ترتيـب، ( نسبت بـه گـروه كنتـرل بـود

۰۲ / ۰ p= .( ــك ــز در ي ــارانش ني ــوس و همك ــانچز رام  س
 هيدروكسـي - α ۱۷ اده از متاآناليز نشان دادند كـه اسـتف

 پروژسترون كاپروات باعث كاهش ميزان زايمان زودرس
 ). ۲۴ ( شود و بهبود وزن هنگام تولد مي

پاپيرنيك و همكـارانش در يـك كارآزمـايي بـاليني در
براي اولـين بـار گـزارش كردنـد كـه خطـر ۱۹۷۰ سال
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 - α ۱۷ هــاي دريافــت كننــده زايمــان زودرس در خــانم
 كــاپروات در تريمســتر ســوم هيدروكســي پروژســترون

 و همكـارانش پس از آن جانسـون ). ۱۷ ( يابد كاهش مي
 مطالعه ديگري را انجـام دادنـد و دريافتنـد كـه ميـزان

 هيدروكســي - α ۱۷ زايمــان زودرس در صــورت تزريــق
 طـور ماهـه دوم حـاملگي بـه پروژسترون كاپروات از سه

 ســپس بســياري از ). ۱۸ ( يابــد داري كــاهش مــي معنــي
 دسـت ديگر نيز انجام شد و نتايج متفـاوتي بـه مطالعات

 ). ۱۹ - ۲۲ ( آمد
ــال ــارانش در س ــه ۲۰۰۷ فونســكا و همك  اي روي مطاع

 خانم حامله با سابقه زايمان زودرس انجام دادنـد و ۱۲۵
 هيدروكســـي - α ۱۷ دريافتنـــد كـــه تزريـــق هفتگـــي

پروژسترون كاپروات باعث كاهش ميزان زايمان زودرس
 % ۳۴ / ۴ كننده پروژسترون و گروه دريافت % ۲۹ ( شود مي

 در ). ۲۳ ) ( هفتـه داشـتند ۳۴ گروه كنترل، زايمان زيـر
 گروه كنترل ۳۶ % گروه مورد و ۱۶ / ۹ % مطالعه حاضر نيز

 . هفته داشتند ۳۴ زايمان زودرس قبل از
 ۲۰۰۶ طــي مطالعــه اي در ســال اوديبــو و همكــارانش

 هيدروكسي پروژسترون - α ۱۷ گزارش كردند كه تزريق
كاپروات در زنان با سابقه قبلي زايمـان زودرس قبـل از

 هفتـه در پيشـگيري از زايمـان ۳۷ - ۳۲ هفته و بين ۳۲
 زودرس موثر  و نيز از نظر اقتصـادي مقـرون بـه صـرفه

 ييد كردند به علاوه پتريني و همكارانش نيز تا ). ۸ ( است
ــي ــق هفتگ ــه تزري ــترون - α ۱۷ ك ــي پروژس  هيدروكس

 حـاملگي در زنـان بـا سـابقه ۲۰ تا ۱۶ كاپروات از هفته
 درصـدي ميـزان ۳۳ زايمان زودرس قبلي باعث كـاهش

 ). ۲۵ ( شود زايمان زودرس مي
 هاي دو قلـو از طرفي مطالعه انجام شده بر روي حاملگي

 گـرم ميلـي ۲۵۰ نشـان داد كـه تزريـق ۲۰۰۷ در سال
۱۷ α - ماهـه دوم هيدروكسي پروژسترون كاپروات از سه 

 دار حاملگي موجـب كـاهش معنـي ۳۵ حاملگي تا هفته
 ). ۲۶ ( هاي دو قلو نشد ميزان زايمان زودرس در حاملگي

 گـزارش شـد كـه ۲۰۰۶ در يك مقاله مروري در سـال
 ماهه دوم حاملگي ممكن شروع تجويز پروژسترون از سه

 طـر زايمـان زودرس قبـل از است باعث كاهش ميزان خ
 ). ۲۷ ( حاملگي شود ۳۷ هفته

 دهنـده همچنين برخي از مطالعات قديمي تر نيز نشان
 عدم تاثير پروژسترون در كاهش خطـر زايمـان زودرس

 يكي از اين مطالعات، متاآناليز انجـام ). ۲۸ ، ۲۹ ( هستند
 شده گلداشتاين و همكارانش است كـه گـزارش كردنـد

 تاثيري بر ميـزان زايمـان زودرس، درمان با پروژسترون
 بـه ). ۲۸ ( مرگ و ميـر نئوناتـال، و سـقط جنـين نـدارد

 علاوه، در مطالعه ديگـري گـزارش شـد كـه درمـان بـا
 پروژسترون در كاهش ميزان زايمان زودرس در حاملگي

 ايـن نتـايج متفـاوت ). ۲۹ ( هاي دو قلو موثر نبوده است
 رد مـي توانـد بــه دليـل تفـاوت در تعــداد جمعيـت مــو

ــق ــوع تزري  هيدروكســي پروژســترون - α ۱۷ مطالعــه، ن
 . كاپروات، ميزان دوز آن و زمان تزريق باشد

 گيري نتيجه
 هيدروكسـي پروژسـترون كـاپروات در - α ۱۷ استفاده از
 ان زايمـان زودرس مـوثر اسـت و نيـز باعـث ز كاهش مي

 بـا . شود ي مي گ بهبود وزن نوزاد هنگام تولد و سن حامل
 جهـت بيشـتر العات با حجـم نمونـه مط انجام اين وجود
ــي ــش بررس ــر نق ــترون - α ۱۷ بهت ــي پروژس  هيدروكس

 توصــيه مــي كـاپروات در پيشــگيري از زايمــان زودرس
 . شود

 تشكر و قدرداني
 در اين مقاله حاصل پايـان نامـه رزيـدنتي مـي باشـد و

 پايان از خانم توران مخدومي كه ويرايش اين مقاله را بر
 . شود ي مي عهده داشتند تشكر و قدردان
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