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18/2/85:   پذيرش   18/2/85: نهايي      اصلاح6/9/84: دريافت
   

  مقدمه
دريچه هاي مكانيكي قلب به علـت دوام طـولاني در           

در سنين پـايين     به خصوص   بسياري از مواردي كه بيمار      
 مـورد    داشـته باشـد،   به هر علتي نياز به تعويض دريچه        

ف نظـر از نـوع       اين بيماران صـر    .استفاده قرار مي گيرد   
داروهـاي ضـد    دريچه يا محل تعبيه آن نياز بـه تجـويز           

شـود، در  دارند كه ممكن است باعث خونريزي       انعقادي  
آنتي كواگـولان شـيوع عـوارض        ضمن عليرغم درمان با   

در بهترين پروتزهـاي مكـانيكي شـامل        رومبوآمبوليك  ت
درصد عارضه غيـر مهلـك    2 تا 1عارضه كشنده و    % 2/0

 درصـد   3 تـا    2 دريچـه هـاي آئـورتي و          بـراي  ،در سال 
  . ]1[ميترال است عارضه غير مهلك براي دريچه هاي

  چكيده
د و نيـاز بـه درمـان    ترومبوز دريچه مكانيكي به عنوان عارضه جدي و با مرگ و مير بالا بيماران را تهديد مي كن                 :  زمينه و هدف  

با توجه به اهميـت موضـوع و مـرگ و           . درمان شامل جراحي مجدد و يا استفاده از داروهاي فيبرينوليتيك مي باشد           .  اساسي دارد 
  . انجام شددرمان با فيبرينوليتيك و پيش آگهي تاثير د، مطالعه حاضر با هدف بررسي ميزان مير بالا در جراحي مجد

بيمار مبتلا به ترومبوز حاد دريچه مكـانيكي        17در   ) 1/6/1384تا   1/6/1383(سال   طول يك در  آينده نگر   اين مطالعه   : روش كار   
پس از تشخيص اوليه بيماري، پيگيري پاسـخ دهـي بـه درمـان بيمـاران بـا                  . كه تحت درمان با استرپتوكيناز قرار گرفتند انجام شد        

بيمـاران بـا لختـه      . رديوگرافي از طريق مري و فلوروسـكوپي صـورت گرفـت          معاينه باليني، اكوكارديوگرافي از طريق سينه، اكوكا      
ماه اخير تحت جراحـي قـرار گرفتـه بودنـد از مطالعـه          يك  بزرگتر يا مساوي يك سانتيمتر، خانم هاي حامله و بيماراني كه در طي              

  .د تجزيه و تحليل ش13 نسخه SPSS اطلاعات به دست آمده به كمك نرم افزار آماري .حذف شدند
 بيمـار دريچـه     14.  سال  بودند   8/43 ±11 سني گينمرد با ميان  %) 1/47(زن و هشت بيمار     %) 9/52( بيمار نه بيمار     17از   :يافته ها 

دو (و سه بيمار دريچـه مكـانيكي تـك لتـي            ) هشت دريچه در موقعيت ميترال و شش دريچه در موقعيت آئورت          (مكانيكي دو لتي    
بيماران با دريچه دولتي به درمان بـا اسـترپتوكيناز          % 3/71. داشتند) ريچه در موقعيت آئورت   دريچه در موقعيت ميترال و  يك د       

%) 4/71(درمان ترومبوز حاد در موقعيت آئورت       . قيت آميز نبود  فبيماران با دريچه يك لتي درمان مو       پاسخ كامل دادند، ولي در    
به علـت خـونريزي داخـل مغـزي و دو مـورد      %) 8/5(رد مرگ در طي درمان يك مو). p = 02/0( بود %) 50(موفق تر از ميترال    
  .، شامل آمبولي مغزي و كليوي با علايم گذرا اتفاق افتاد%)8/11( آمبولي سيستميك 

بر اساس مطالعه حاضر درمان با ترومبوليتيك در ترومبوز حاد دريچه روشي ايمن، در دسترس و بسيار مـوثر بـه                     : نتيجه گيري 
 و I  (New York  Heart  Association ) NYHAول مدت علايم كمتر از دو هفته، لخته كوچك، كلاس خصوص در بيماران با ط

IIو ترومبوز در موقعيت آئورت مي باشد .  
   ينهترومبوز حاد دريچه مصنوعي، فيبرينوليز، فلوروسكوپي، اكوكارديوگرافي از طريق س: واژه هاي كليدي
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  1385هار ب مجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي اردبيل                                                                  سال ششم، شماره اول،  20

ترومبوز دريچه كه عارضه بـالقوه خطرنـاكي اسـت،         
 در بررسي   ع بيشتر و  وا شي در بررسي هاي پاتولوژيك  ب     

 در سـال    %1/0حدود    قبل از جراحي با شيوع      باليني   يها
ــورت و  ــت آئ ــال در م%0/ 35در موقعي ــت  در س وقعي

ميترال تشخيص داده مي شـود، ايـن عارضـه بـا رخـداد           
و كاهش صداي دريچه مكانيكي يا ظهـور        حاد  تنگي نفس   

 البتـه ممكـن     .يك سوفل جديد در سمع مطرح مي شود       
است در انسداد دريچه رشد بافت فيبروز روي دريچـه          

يــا مجموعــه اي از ترومبـوز و پــانوس دخيــل  ) پـانوس (
س علت زمينه اي اصلي باشـد       در صورتي كه پانو   . دنباش

ــدريجي و طــولاني مــدت   ــشديد ت ــمت ــواهيم  علاي را خ
اين عارضه جدي با فلوروسكوپي و يا اكوي         .]2،1[داشت

درمان آن جراحي مجـدد     . مري تشخيص داده مي شود    
  . وهاي فيبرينوليتيك مي باشدردااز  و يا استفاده

براي اولـين بـار در      رمان با داروهاي فيبرينوليتيك     د
و از آن پس اسـتفاده از آن در         گرفت   انجام   1971ل  سا

   .]3[حال گسترش مي باشد
ميزان مرگ و مير اين عارضه با جراحـي مجـدد در            

ــين    ــف ب ــات مختل ــه ( %5/17مطالع ــريمطالع و  1 دوي
و  2 پودسـتا  مطالعه (%42 تا   )همكاران در آفريقاي جنوبي   

كه ميزان    در حالي  .متفاوت بوده است   )همكاران در ژنو  
 درصـد ذكــر  5-8فيبرينوليتيـك  درمــاني رگ و ميـر  م ـ

  . ]4-6[شده است
  در اهميـت موضـوع و مـرگ و ميـر بـالا           به  با توجه   

 ،بيمــاران بــا ترومبــوز حــاد دريچــه جراحــي مجــدد در
مطالعــه حاضــر بــا هــدف بررســي ميــزان تــاثير درجــه 
  . اطمينان و پيش آگهي درمان با ترومبوليتيك انجام شد

  

  روش كار
 1/6/83( يك سـال     ي در ط  العه آينده نگر  در اين مط  

 بيمــار مبــتلا بــه انــسداد  حــاد دريچــه 17،  )1/6/84تــا 
كه با معاينه بـاليني، اكوكـارديوگرافي از طريـق          مكانيكي  

و فلوروسـكوپي   سينه، اكوكارديوگرافي از طريق  مـري        
 تحت درمان با  استرپتوكيناز      ،تشخيص داده شده بودند   

 ـ هزار واحد بولـوس ور     250(  هـزار   100ي و سـپس     دي
                                                                          
1 Deviri 
2 Podesta 

 ساعت  24 -72براي  ) واحد در ساعت انفوزيون وريدي    
هـــاي درمـــان بـــا  كنترانديكاســـيون. قـــرار گرفتنـــد

 زبيش ا (استرپتوكيناز  در اين مطالعه شامل لخته بزرگ         
  .بود، حاملگي و يك ماه بعد از جراحي )يك سانتيمتر

 بر حسب مدت زمـان مـصرف        متواليفلوروسكوپي  
ــترپتوكيناز ــ در اس ــفر، س ــار 72 و 48، 12اعت ص   در كن

همـه  . شـد مـي   كارديوگرافي از طريق سـينه انجـام        اكو
 بيمـار پـس از اتمـام    12بيماران قبل از شروع درمـان و        

قــرار  تحــت اكوكــارديوگرافي از طريــق  مــريدرمــان 
بــراي تــشخيص ميــزان  اكــو از طريــق  مــري( گرفتنــد 

رك لختـه، محـل و متح ـ     اندازه  حركت لت هاي دريچه،     
  ).بودن لخته به كار رفت 

ــا    ــه ب ــه مطالع ــي خاتم ــم  طبيع ــدن علاي ــالينيش ، ب
 72فلوروسكوپي يا عدم پاسخ  پـس از         اكوكارديوگرافي،  

در ضـمن نـسبت     . ساعت و يا ايجاد عارضه مشخص شد      
  در موقع بستري     ≤ INR(3 5/2(المللي  بين  ه  شدطبيعي  
  .، در اين مطالعه مناسب در نظر گرفته شدبيماران

و بيان داده غير پارامتري  نهايت  از آمار توصيفي در
 Range Median±Interquartile هاي كمي به صورت

داده هاي . استفاده شد )Min-Max(و دامنه داده ها 
 مشخص شد و ) درصد(به صورت تعداد ) اسمي ( كيفي 

 هاي اسمي بين دو گروه ازداده تفاوت براي مقايسه 
  . داستفاده شآزمون دقيق فيشر 

  

  يافته ها
بـا   )نـه زن و هـشت مـرد       (  بيمار 17در اين مطالعه    

تحـــت درمـــان بـــا  ســـال  8/43 ± 11 ســـنيگينميـــان
تـا    مدت زمان شـروع علايـم      .استرپتوكيناز قرار گرفتند  

 روز بود و مدت انفوزيون      10± 8  انبستري شدن بيمار  
به طور متوسط   ( ساعت   24-72استرپتوكيناز در مطالعه    

   .)1جدول (بود)  ساعت58
 ولـي ميـزان     ،بـود % 59ميزان موفقيت كامل درمان     

و عدم پاسـخ دهـي   % 29پاسخ دهي نسبي به اين درمان       
تمام بيماران با دريچه دو لتـي بـه درمـان بـا             . بود%  12

) نسبي% 7/28كامل و   % 3/71( استرپتوكيناز پاسخ دادند    
                                                                          
3 International Normalized Ratio 
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  21           دكتر سيد هادي حكيم و همكاران                                      ...                        درمان با فيبرينوليتيك 

اما هيچيك از بيماران با دريچه تك لتي پاسـخ كامـل بـه              
ميـزان درمـان موفـق      ). p =00/0 1(مان ندادند   اين در 

در برابـر   % 4/73دريچه مكـانيكي در موقعيـت آئـورت         
ــود  % 50 ــرال ب ــت ميت ــمن ، )p=0/0 2( در موقعي در ض

يـا فلوروسـكوپي    TEE 1بيماراني كه دربررسي اوليه بـا       
داشتند، هيچيك پاسـخ كامـل      ) بي حركت (يك لت ثابت      

بيمــاراني كــه ). p= 000/0 1 ( بــه اســترپتوكيناز ندادنــد
كمتــر از دو هفتــه از شــروع علايــم شــان مــي گذشــت 

ي كه بيش از دو هفته علامتدار بوده انـد          يو آنها % 8/69
) p =01/0 (نـد پاسخ موفـق بـه ايـن درمـان داد         % 7/43
  ).2جدول (

  خصوصيات باليني پايه بيماران. 1جدول 
  خصوصيات باليني  فراواني

  درصد  تعداد
        ريتم زمينه اي

  13/41  7  سينوسي  
فيبريلاسيون   

  دهليزي
10  7/58  

    45 ±%14    كسر جهشي بطن چپ
  1 NYHA كلاس 

  2 و1
6  3/53  

  NYHA كلاس 
  4و3

11  7/64  

INRدر زمان بستري         
  7/64  11  5/2كمتر از   
  3/53  6  5/2بيشتر از   

        تعداد لت
    3  دو لتي  
    14  يك لتي  

        نوع دريچه 
    6  ميترال  
    8  ئورتآ  

  
1 New York  Heart  Association 

  

 ـفلوروسكوپي كه روش استاندارد تـشخيص  ا        د داسن
هاي  كاهش حركت لت يا لت    (حاد دريچه مكانيكي است     

ــه ــارديوگرافي از ) دريچ ــا اكوك ــينه  ب ــزايش ( راه س اف
در حــين ) گراديــان در ســطح دريچــه مكــانيكي درگيــر 

و حـين   يچـه   بـا انـسداد حـاد در      تشخيص اوليه بيمـاران     
البتـه  ). 4 و   3جـدول   (با هم مقايسه شـده اسـت        درمان  

لازم به ذكر است كه ارقام زير مربوط به تعداد مـوارد            
انجــام فلوروســكوپي  يــا اكــو اســت نــه تعــداد بيمــاران، 
                                                                          
1 Trans Esophageal Echocardiography 

بنابراين ممكن است بـراي يـك بيمـار بـيش از يـك بـار                
  .اقدامات فوق انجام شده باشد

  

ل بــه اســترپتوكيناز بــر اســاس فراوانــي پاســخ دهــي كامــ. 2جـدول 
  خصوصيات پايه اي بيماران

سطح معني   درصد  پاسخ درماني
  داري

پاسخ درماني كامل بر حسب دريچه      
  )تك لتي به دو لتي(

 به 4/71
  صفر

00/0  

ــسب     ــر ح ــل ب ــاني كام ــخ درم پاس
  )ميترال به آئورت(موقعيت دريچه 

  02/0  4/73 به 50

پاسخ درماني كامل بر حـسب زمـان        
 ـ(م  يلاشروع ع   بـه    از دو هفتـه    ركمت

  )بيش از دو هفته

 به 8/69
7/43   

01/0  

ــسب     ــر ح ــل ب ــاني كام ــخ درم پاس
NYHA 4،3به  2،1( كلاس (  

 به 100
4/36  

001/0  

پاسخ درماني كامل بر حسب ميـزان       
تحرك لت هاي دريچـه در دريچـه        

وجــود لــت ثابــت در (هــاي دولتــي 
  )مقايسه با عدم وجود لت ثابت

 به صفر
9/90  

0001/0  

  

مقايسه نتايج فلوروسكوپي و اكوكارديوگرافي از طريق سـينه       . 3جدول
  انسداد دريچه مكانيكيو در زمان تشخيص 

ــو   سكوپيوروانسداد در فل ــسداد در اكـ ــار انـ  -كـ
  ديوگرافي از طريق سينه

  

  خير  بلي

  در زمان تشخيص  0  15  بلي
  0  20  خير
  در زمان درمان  16  20  بلي
  5  0  خير

  
 مـورد   41 ، بيمار با اسـترپتوكيناز    17 درمان   در حين 

 مورد اكوكارديوگرافي براي پيگيـري      41فلوروسكوپي و   
با استناد به جـداول فـوق      .نتيجه درمان انجام شده است    

مقادير دقت و حساسيت اكوكـارديوگرافي در تـشخيص        
   .انسداد دريچه محاسبه شده است

 PPV2 ارزش اخبــاري مثبــت  يــا(accuracy)دقــت 
 تـشخيص  انـسداد      طريـق سـينه در     كارديوگرافي از اكو

% 88آن   (sensivity)حـساسيت   و  % 88دريچه مكـانيكي    
اكوكارديوگرافي ا زطريق سينه در     دقت  . به دست آمد  

حـساسيت  و  % 60بررسي نتيجه درمان بـا ترومبوليتيـك      
و مقايسه اي مـشابه     ولي بر اساس بررسي     بود  % 80آن  

                                                                          
2 Positive Predictive Value 
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طريـق مـري در    زدقت و حـساسيت اكوكـارديوگرافي ا     
  .مي باشد% 100پيگيري نتيجه درمان و تشخيص 

%) 8/5(ميزان مرگ و مير داخل بيمارستاني يك نفر         
دو مـورد آمبـولي     . به علت خونريزي داخل مغزي بـود      

يـك مـورد ايـسكمي      ( محيطي با علايم گذرا پـيش آمـد       
كه هر دو بيمار قبـل      ) گذراي مغزي و يك مورد كليوي     

هر دو بيمار دچـار  . ان بهبود يافتنداز ترخيص از بيمارست 
در ضـمن   . آمبولي ريتم فيبريلاسـيون دهليـزي داشـتند       

يــك مــورد اپيستاكــسي و يــك مــورد همــاچوري پــيش 
در نهايـت     .)4جـدول   (آمدكه به سـهولت كنتـرل شـد         

شــش بيمــار كــه پاســخ درمــاني كــاملي بــه درمــان بــا  
ترومبوليتيك ندادند تحت جراحي قـرار گرفتندكـه يـك        

  .ر  دو روز پس از جراحي فوت كرد بيما
  

ناشـي از انـسداد حـاد دريچـه بـا           درمـاني   فراواني عوارض   . 4جدول
  استرپتوكيناز

  متغير  فراواني

  درصد  تعداد 
پاسـخ نـسبي يـا ناكامـل        (درمان غير مـوثر     
  )منجر به جراحي

6  2/35  

  8/5  1  مرگ و مير داخل بيمارستاني
  8/11  2  آمبولي سيستميك

  8/5  1  اخل مغزيخونريزي د
  8/11  2  هاي كوچك خونريزي

  

  بحث 
 ـ    به علت دوام     ه ويـژه   طولاني دريچه هاي مكانيكي ب

در بيماران جواني كه نياز به تعـويض دريچـه پيـدا مـي              
 .تـرجيح داده مـي شـود      اين دريچه هـا     استفاده از    ،كنند

جـدي بـا    ولي انسداد دريچه مكانيكي به عنـوان عارضـه          
مـي كنـد     اين بيمـاران را تهديـد        ميزان مرگ و مير بالا    

درمـان ضـد     اگر چه ايجاد لخته ارتباط تنگاتنگي با      . ]7،1[
 INRزان  قيقي بين مي  د ولي رابطه آماري     ،انعقادي دارد 

بيماران در زمـان بـستري و ايجـاد لختـه موجـود نمـي               
 در  INR < 5/2 هـم بـا وجـود        حاضـر در مطالعه   . باشد

از بيماران در زمان بستري اين موضوع تائيد مي       % 3/38
رسد كـه علـت ايـن امـر اسـتفاده از           شود و به نظر مي    

پـس از  ) توسـط بيمـاران  (داروهاي ضد انعقاد با دوز بالا       
  . ]8،3[م انسداد دريچه مكانيكي باشديشروع علا

و همكـاران در     1 باربتـسيس  توسطدر مطالعه اي كه     
 زاكوكــارديوگرافي  اآمريكــا جهــت بررســي كارآمــدي 

طريق سينه در تشخيص بيماران مبتلا به انسداد دريچـه          
 14فقـط در يـك بيمـار  از          . ]9[مكانيكي صـورت گرفـت    

با اين نوع اكـو   روي دريچهترومبوز بيمار مورد مطالعه    
مورد يك   نيز فقط در     حاضرمطالعه   در. ]10[كشف شد   

ــا اكوكــارديوگرافي از زترومبــو مــورد 17از   موجــود ب
ــد   ــده ش ــينه دي ــق س ــايج   .طري ــسه نت ــمن مقاي  در ض

اكـو در   كـارديوگرافي از طريـق      بـا نتـايج     فلوروسكوپي  
و حــــساسيت ) accuracy( دقــــت حاضــــرمطالعــــه 

)sensitivity ( 88%   ــق ــارديوگرافي ا زطري ــراي اكوك  ب
 شـاخص   دوولي اين   ،  ست ا سينه در تشخيص اين بيماري    

 و 60ش به ترتيب جهت پيگيري نتيجه درمان بـا ايـن رو     
رسد كـاهش گراديـان       به نظر مي   . درصد مي باشد   80

طريق سـينه حـين درمـان در         اكو از در سطح دريچه با     
 ديـده   فلوروسـكوپي  كه بهبودي در حركت در    طي  يشرا

وها مثل ديورتيك ها رنمي شود ناشي از مصرف ساير دا    
نتـايج فلوروسـكوپي و     حاضر  مطالعه  در  در ضمن   . باشد

هـم درتـشخيص و هـم       يق مري   طر اكوكارديوگرافي از 
دقـت و   ( مـشابه بـود      "كـاملا در پيگيري نتيجـه درمـان       

 ،) اكوكارديوگرافي از طريق مـري      براي %100حساسيت  
 TEEبه كارآمـدي كامـل       نيزديگر  ه در مطالعات    چچنان

ــت    ــده اسـ ــاره شـ ــه اشـ ــن زمينـ ــتفاده از  .در ايـ اسـ
لختـه   اندازه   اكوكارديوگرافي از طريق مري با تشخيص     

 حركت بودن لت ها مي تواند ميزان پاسخ دهـي           و يا بي  
ومبوليتيـك را پـيش بينـي و در انتخـاب درسـت و              ربه ت 

 چرا كه   ،مناسب بيماران براي اين نوع درمان مفيد باشد       
و يـا لـت بـي حركـت       ميلي ليتـر   ≤ 10لخته هاي بزرگ    

ــه ترومبوليتيــك نمــي    ــاني كامــل ب معمــولا پاســخ درم
بيمـار كـه    سـه   اضر نيز   كما اينكه در مطالعه ح     ،]9[دهند

در حين تشخيص يك لت ثابت داشتند پاسخ مناسب بـه            
لـت ثابـت   ممكـن اسـت   چـرا كـه    ،  استرپتوكيناز ندادنـد  

يـا لختـه بـزرگ      ) پـانوس (دلالت بر وجود بافت فيبروز      
 ،آيد بر مي مطالعه حاضر   همانطور كه از نتايج     . ]9[باشد

مـوثر در ميـزان پاسـخ دهـي بـه           عوامـل   يكي ديگـر از     
                                                                          
1 Barbetseas 
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رپتوكيناز طول مدت زماني اسـت كـه بيمـار قبـل از         است
 دوبيماراني كه كمتـر از      (دار بوده است     مراجعه علامت 

  در مطالعــه.)p =01/0() متــدار بــوده انــد   علاهفتــه
ــارانباربتــسيس  ــاو همك ــي و  و مطالعــه  در امريك رزول

 هفته با ميـزان  دونيز طول مدت علايم بيش از    همكاران  
ز ارتباط داشته اسـت كـه مويـد      كم موفقيت استرپتوكينا  

  . ]9،6[پانوس به عنوان پاتولوژي اصلي است وجود 
ــو  ــود ترومب ــشتر از   زوج ــورت بي ــت آئ  در موقعي

در (دهـد    موقعيت ميترال بـه اسـترپتوكيناز پاسـخ مـي         
 يك   در   .)p =02/0  ،%50 در برابر     %4/73  حاضر مطالعه
  در %62انسداد ها در موقعيت آئورت،      % 85نيز   مطالعه

تريكوسپيد بـا ايـن        در موقعيت  %100موقعيت ميترال و    
تـاكنون علـت مشخـصي      كـه    رفع شده اند     درمان كاملاً 

  .]3[براي اين موضوع بيان نشده است 
ي زدر طي درمان يك مورد مرگ بـه علـت خـونري      

)  ساعت پس از درمان و با پاسخ نسبي        48( داخل مغزي   
افتـاد  تفـاق   آمبولي سيستميك با علايم گذرا ا     و دو مورد    

بـه  كه در مقايسه با مرگ و مير بالاي جراحي مجـدد و             
و سـاير عـوارض ناشـي از آن          ]7،6[اورژانـس   خصوص  

 بيمار نيز كه بهبودي كامـل       شش. بسيار اندك مي باشد   
 بيمـار فـوق كـه بـه         دوشـامل   (با استرپتوكيناز نداشتند    

تحـت جراحـي قـرار      ) درمانشان قطع شـد   علت آمبولي   
  . روز پس از جراحي فوت كرددويمار ب گرفتند كه يك

  
  نتيجه گيري

بر اسـاس ايـن تحقيـق درمـان بـا ترومبوليتيـك در              
، بـسيار مـوثر و در       روشـي ايمـن     ،ترومبوز حاد دريچـه   

بيمـاران بـا طـول مـدت        است كه به خـصوص      دسترس  
 و II   و  I  NYHAعلايـم كــم، لختــه كوچــك، كـلاس    

ود مـي   ترومبوز در موقعيـت آئـورت بـسيار از آن س ـ          
در ضمن اكو از طريق مري روش كارآمد و مهـم        . برند

  .در تشخيص، درمان و پيگيري اين بيماران است
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