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Abstract 
Cholesterol reduction by statins improves the survival of patients with the atherosclerotic 

cardiovascular diseases, though serum cholesterol level is normal or borderline.  
In some studies, statins have been administered to the heart failure patients irrespective of 

their atherosclerosis state or LDL-levels. Statins may have favorable effects on the oxidative 
stress and the cardiac remodeling process. Due to the contradictory results of the studies, this 
review will briefly discuss the role of oxidative stress and inflammation in the heart failure, 
and then the effects of statins on the inflammatory mediators involved in the heart failure and 
the clinical trials assigned to the role of statins in the management of heart failure. Finally, 
considering the methodology of clinical trials, recommendations regarding the use of statins 
in heart failure patients will be presented.    

 
 
Keywords: Statin, Atherosclerosis, heart failure, oxidative   

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

   J Clin Exc 2013; 1(1): 116‐130 (Persian). 

 
 

 



 مروري
 
 

116       1391 زمستان ، 1دوره اول، شماره                                                                       مجله تعالي باليني                                                           

 

  باليني مجله تعالي
  پژوهشي - آموزشي

 ) 116 - 130(   1دوره اول  شماره 

  چكيده
ــا  ــاء بيمــاران را در بيمــاري  اســتاتينكــاهش كلســترول ب ــزان بق ــا، مي  هــاي آترواســكلروتيك  ه

در برخـي از  . باشـد  Borderlineدهد حتي اگر كلسترول سرم نرمـال و يـا    عروقي افزايش مي –قلبي
براي بيماران مبتلا به نارسايي  LDL-Cمطالعات مستقل از وجود آترواسكروز در بيمار و تعيين سطح 

 Cardiac remodelingاند و تأثير اين داروهـا روي اسـترس اكسـيداتيو و     تجويز شدهها  قلبي استاتين
ه به نتايج متناقض مطالعات انجـام شـده، در ايـن مقالـه بـه نقـش اسـترس        با توج. مطرح شده است

هـاي   هـا در واسـطه   اكسيداتيو و التهاب در نارسايي قلبي اشاره خواهد شد و ضمن بيان تأثير استاتين
هـا در ايـن    مؤثر بر نارسايي قلبي و بررسي مطالعات باليني انجام شده در زمينه جايگاه استاتينالتهابي 

ها در نارسايي قلبي با در نظر گرفتن متـدولوژي   هاي لازم در خصوص تجويز استاتين بيماري، توصيه
 .هاي باليني انجام شده ارائه خواهد شد كارآزمايي

  
                                  

                  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  

  
  مقدمه

ــان   اســتاتين ــا داروهــاي ارزشــمندي در درم ه
عروقي هسـتند  – هاي آترواسكلروتيك قلبي يماري

صـورت   هـا بـه   و مرگ و مير ناشي از اين بيماري
 بيماراني كه شواهد باليني بيماري(پيشگيري اوليه 

  

بيماراني كـه  (پيشگيري ثانويه و ) كرونر را ندارند
 دهنـد  كـاهش مـي  ) بيماري مشخص كرونر دارند

ــا   ــزان كلســترول ســرم نرمــال و ي حتــي اگــر مي
Borderline در برخي از مطالعات مستقـل. باشد 

  
  

 

  Email: salehifare@yahoo.com                                 مازندران داروسازي، دانشگاه علوم پزشكيه انشكد، دمركز تحقيقات تالاسمي، داروسازي بالينيگروه . 1
 1/5/1391: پذيرشتاريخ            25/4/1391 :تاريخ ارجاع اصلاحات          7/3/1391: تاريخ دريافت

ها در درمان نارسايي  مروري بر نقش استاتين
  استرس اكسيداتيو برقلبي با تأكيد 

  1فر ابراهيم صالحي  

 استاتين، آرتروسكروزيس، نارسايي قلبي، استرس اكسيداتيو :هاي كليدي واژه



 مروري                                                                                                                                                                                                                                                           صالحي فر

 
 

  1391 زمستان ، 1دوره اول، شماره                                                                                                                       مجله تعالي باليني     117 

  

  
از وجود آترواسـكروز در بيمـار و تعيـين سـطح     

LDL-C      براي بيمـاران مبـتلا بـه نارسـايي قلبـي 
و اثـرات سـودمندي از     انـد  ها تجويز شده استاتين

از طرفـي  . )2، 1(اين داروها گزارش شـده اسـت  
هايي درباره ارتباط بين كـاهش كلسـترول    نگراني

سرم با پيامدهاي نـامطلوب در بيمـاران نارسـايي    
ارائه شـده كـه ترديـدهايي را در خصـوص      قلبي

هـاي   هـا در بيمـاراني كـه بيمـاري     كاربرد استاتين
  آترواسكلروتيك قلب و عروق ندارند ايجاد كرده

استرس اكسـيداتيو و   ميته به اهجبا تو. است
التهاب در پديد آمدن و پيشرفت نارسـايي قلبـي،   

ت استرس اكسـيداتيو  يابتدا شواهدي در مورد اهم
يي قلبي ارائـه خواهـد شـد و سـپس در     در نارسا

ها براي مقابله بـا   خصوص تأثيرات متنوع استاتين
استرس اكسيداتيو، به مطالعات باليني انجام شـده  

هـا در نارسـايي قلبـي     در رابطه با جايگاه استاتين
سيستوليك و دياستوليك پرداخته خواهـد شـد و   

هـاي   در نهايت بر اسـاس متـدولوژي كارآزمـايي   
هـاي لازم بـراي تجـويز     نجام شده، توصيهباليني ا
   .ها در نارسايي قلبي ارائه خواهد شد استاتين

  

  استرس اكسيداتيو و نارسايي قلبي
و پراكسيد  (O2)تركيباتي نظير آنيون سوپراكسايد 

هيدروژن، محصولات جانبي متابوليسم هوازي بـدن  

  باشـند كـه بـه شـدت فعـال و قادرنـد بـا سـاير         مي
 واكنش نشان دهند، لذا به آنهـا  بيولوژيكهاي ملكول

Reactive Oxygen Species (ROS)  ــه گفتــــ
  ).3( شود مي

ــات      ــرب تركيب ــرات مخ ــا اث ــه ب ــراي مقابل ب
اكسيداتيو، سيستم آنتي اكسـيداني آنزيمـي نظيـر    

Superoxide Dismutase (SOD)  ــالاز و و كات
چندين آنتي اكسيدان غيرآنزيمـي شـامل ويتـامين    

E   ــامين ــاروتن و ويت ــا ك ــود دارد C، بت در . وج
ــال  ــزان راديك ــك، مي ــرايط پاتولوژي ــاي آزاد  ش ه

كـه  ) اسـترس اكسـيداتيو  (  يابد اكسيژن افزايش مي
ها شامل  وجود آمدن طيف وسيعي از بيماري هدر ب

نارســايي قلبــي، آترواســكلروز و ســرطان و نيــز  
  ).4( نقش دارد (Aging)فرايند پير شدن 
ــات ح ــترس  در مطالع ــش اس ــف نق ــواني مختل ي

اكسيداتيو در بروز نارسايي قلبي نشـان داده شـده   
افزايش استرس اكسيداتيو و كاهش عوامـل  . است

محافظــت كننــده شــامل سوپراكســايد دســموتاز، 
كاتالاز و گلوتاتيون ممكن اسـت  در ايـن زمينـه    

افزايش اسـترس اكسـيداتيو در   . نقش داشته باشند
التهــاب و اخــتلال  توانــد بــه نارســايي قلبــي مــي

اندوتليال منجر شود كه نقش مهمـي در پيشـرفت   
  .)5،6(  دارد (CHF)نارسايي احتقاني قلب 



 مروري                                                                                                                                                                                                                                                           صالحي فر

 
 

  1391 زمستان ، 1دوره اول، شماره                                                                                                                       مجله تعالي باليني     119 

  

نظر به اهميت استرس اكسيداتيو در نارسايي قلبي 
ــر       ــي از عناص ــه برخ ــن ك ــه اي ــه ب ــا توج و ب

نظيـر روي و سـلنيوم    (Trace elements)كمياب
نقش آنتي اكسيدانتي و برخي از عناصر نظير مس 

در . در افزايش اسـترس اكسـيداتيو مـؤثر هسـتند    
مطالعات مختلفي براي بررسي اختلالات ناشي از 
اين عناصر در بيمـاران مبـتلا بـه نارسـايي قلبـي      

اي روي  در مطالعـه ). 7–13( پرداخته شـده اسـت  
ــان   78 ــايي احتق ــا نارس ــار ب ــي  بيم ــديد قلب   ي ش

) NYHAبنـدي   بر اساس تقسيم 4و يا  3كلاس (
درصـد نشـان داده    35اي كمتر از  و با كسر ضربه

شد كه سطح سرمي روي و نيـز نسـبت روي بـه    
داري از داوطلبـان   طـور معنـي   مس در بيماران بـه 

بـالا بـودن    ).7( تـر بـوده اسـت    سان پايين سالم هم
و كـاهش   ميزان مس و نيز ارتباط بين افـزايش مـس  

روي با شدت نارسـايي قلبـي در بيمـاران مبـتلا بـه      
). 8( كارديوميوپاتي ايسكميك نشان داده شـده اسـت  

 در بيماران مبتلا به كارديوميوپاتي اتساعي ايديوپاتيك
 (Idiopthic Dilated Cardiomyopathy)  نيز گرايش

(Trend)    كاهش غلظت روي گـزارش شـده اسـت .
بيمـاران تفـاوتي بـا    گرچه غلظـت مـس در ايـن    

ا نسبت روي به مـس در  مداوطلبان سالم نداشت ا
). 9( داري كاهش داشته اسـت  طور معني هبيماران ب

اگرچه نتايج مطالعات مختلف در خصوص نقـش  

مس و روي در انواع نارسايي قلبي بـا تناقضـاتي   
نيز همراه بوده ولي در اكثـر مطالعـات بـه نقـش     

در بـروز و يـا   احتمالي عدم تـوازن ايـن عناصـر    
ــده      ــد ش ــي تأكي ــايي قلب ــواع نارس ــرفت ان پيش

كمبـود سـلنيوم نيـز ممكـن اسـت در      ). 10( است
بروز نارسايي مزمن قلبي نقـش داشـته باشـد كـه     

ــم ــان   مهــ ــاري كشــ ــال آن بيمــ ــرين مثــ   تــ
 (Keshan Disease) ــي ــوعي   مـ ــه نـ ــد كـ باشـ

كارديوميوپـــاتي انـــدميك در چـــين محســـوب 
ت ي ـيـافتي جمع كه كاهش سلنيوم در) 11( شود مي

در . آن منطقه در بروز كارديوميوپـاتي نقـش دارد  
اگرچـه  . مورد سلنيوم نيز اتفاق نظر وجود نـدارد 

ــايين ــات، پ ــزان  در برخــي از مطالع ــودن مي ــر ب ت
دريافت سلنيوم در رژيم غذايي و كاهش غلظـت  
خوني آن در بيماران مبتلا بـه نارسـايي قلبـي در    

ا در ، ام)12( داوطلبان سالم گزاش شدهمقايسه با 
ــه ــراً روي  مطالع ــه اخي ــايي  77اي ك ــار نارس بيم

ــاني قلــب و  داوطلــب ســالم در اســتان  73احتق
داري در غلظت  مازندران انجام شده، تفاوت معني

  ).13( سلنيوم مشاهده نشده است
  

  ها و استرس اكسيداتيو استاتين
ها غير از كاهش كلسـترول اثـرات متعـدد     استاتين

كه ممكن است در نارسـايي قلبـي   ديگري نيز دارند 
  ).14(مفيد باشند 
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اين داروها، اثرات شناخته شده آنتي اكسيداني دارنـد  
و در مطالعات باليني نشان داده شده كه درمان كوتـاه  
ــترس     ــاهش اس ــبب ك ــتاتين س ــا آتورواس ــدت ب م
اكسيداتيو و بهبود عملكرد بيماران مبتلا بـه نارسـايي   

ات ضـــد همچنـــين اثـــر). 15(شـــود  قلبـــي مـــي
آترواسكلروز، تثبيت كنندگي پلاك و ارتقاء عملكـرد  
اندوتليال ايـن داروهـا سـبب كـاهش سـندرم حـاد       

شده،  (Acute Coronary Syndrome: ACS)كرونر
دهنـد   عوارض ايسكمي را در قلب نارسا كاهش مـي 

طور كه ذكر شد التهاب نقـش مهمـي در    همان). 16(
ــب    ــاني قل ــايي احتق ــرفت نارس دارد و  (CHF)پيش

ها فعاليت سـايتوكاين هـاي پـيش التهـابي را     استاتين
  .دهند كاهش مي

نشان داده شـده كـه درمـان بـا آتورواسـتاتين در      
 IL- 6بيماران با كارديوميوپاتي اتساعي، سبب كاهش 

 N-terminal pro B-NT-pro BNP Type brain) و 

(natriuretic peptide  ــاه 2پــس از ــي م شــود و  م
 MWT -6مسافت طي شده توسط بيمار در تست 

ت افزايش و شـد ) دقيقه 6اده روي طي تست پي(
بندي انجمـن   نارسايي قلبي بيمار بر اساس تقسيم

مــاه بعــد از  6و  2در  (NYHA)قلــب نيويــورك 
  ).17(يابدشروع درمان بهبود مي

است كه ممكن است بـا   ميلوپراكسيداز آنزيمي
ي نارسـايي قلبـي مـرتبط    ت بيمارپيشرفت و شد

باشد و از نظـر مكانيسـمي احتمـالاً در التهـاب و     

Remodeling   ــش دارد ــب نق ــه. قل اي  در مطالع
نقــش رزوواســتاتين و آلوپورينــول در ســـطح    

  . ميلوپراكسيداز بيماران نارسايي قلبي بررسي شد
 mg/day 10 خلاف آلوپورينول، رزوواسـتاتين  بر

به مدت يك ماه سبب كاهش ميلوپراكسيداز و نيز 
LDL ا بـر  اكسيد شده گرديد ام ـ CD 40 6و-IL 
در مطالعه ديگري كـه اخيـراً   ). 18(ي نداشتتأثير

بـــا هـــدف بررســـي اثـــرات رزوواســـتاتين در 
Regeneration    عروقي و بـافتي و تـأثير آن روي

  عملكـــرد انـــدوتليال و هموديناميـــك بيمـــاران 
 mg/day 40، تجـويز   دانجـام ش ـ  نارسايي قلبـي 

هفته در مقايسه با پلاسـبو،   12روزوواستاتين به مدت 
 Circulating Endothelial Progenitor سـبب افـزايش  

(CPCs) Cells  و بهبود عملكرد اندوتليال گرديـد .
كتور رشد مشتق از اندوتليوم ادرصد ف 43افزايش 

ــي  ــاهش  ،(VEGF)عروق  LDLدرصــد در  27ك
ر درصــد د 22افــزايش  ،(oxLDL)اكســيد شــده 

، افزايش اتساع با واسـطه جريـان   CPCsشمارش 
ــه  [flow-mediateddilatation (FMD)]خــون ب

ــزان  ــد 16مي ــربه   درص ــر ض ــزايش كس اي  و اف
(Ejection fraction)   ــزان ــه مي ــد از  27ب درص

  ).19( هاي اين مطالعه بوده است يافته
ها  استاتيناي كه براي اولين بار تأثير  در مطالعه

را در فعاليت اعصاب سمپاتيك بيماران مبـتلا بـه   
نارسايي احتقاني قلبي بررسـي كـرد بعـد از يـك     
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كه استاتيني ليپوفيل بـر  (ماهه، آتورواستاتين  6دوره 
سـبب  ) باشـد  خلاف رزوواستاتين كه هيدروفيل مي

  ).20( بهبود عملكرد اعصاب سمپاتيك گرديد
مكن است اثرات ها م در نارسايي قلبي، استاتين

ا پرفيوژن ميوكارد داشته باشند ام ـ سودمندي را در
هايي در خصوص افزايش متابوليسم ناشي  نگراني

از استاتين ها وجود دارد هر چند در يك مطالعـه  
بيمار، از نظر پرفيوژن ميوكـارد و   16پيشاهنگ با 

يا اختلال متابوليسمي اثرات مفيد و يا مضـري از  
  ).21( نشدرزوواستاتين مشاهده 

ــش     ــي نق ــور بررس ــه منظ ــه ب ــاليزي ك در متاآن
ها در ماركرهـاي التهـابي بيمـاران نارسـايي      استاتين

 6052مطالعه با تعـداد   10احتقاني قلب انجام شد، 
هـا   درمان با استاتين. بيمار مورد بررسي قرار گرفت

ــي   ــاهش معن ــا ك ــالا   CRPدار  ب ــيت ب ــا حساس   ب
soluble vascular cell adhesion molecule-1  و

Reactive protein high-sensitivity C  همــراه
ــود ــورد   ب ــد در م ــر چن ــرات  TNF-aو  IL- 6ه اث

  ).22( ها مشاهده نشد سودمندي از استاتين

  
ها در نارسايي  هاي تجويز استاتين نگراني
  قلبي
ارتباط بين كلسترول پايين و پيامدهاي  .الف

  نامطلوب در نارسايي قلبي

مطالعـات حـاكي از آن اسـت كـه     نتايج برخي از 
بيمــاران مبــتلا بــه نارســايي قلبــي بــا كلســترول  

تـري   نـامطلوب  (Outcomes)تر، پيامـدهاي   پايين
 1134اي گذشـته نگـر روي    در مطالعـه . اند داشته

ميــزان بقــاء  4و  3بيمــار نارســايي قلبــي كــلاس 
تر، كمتر از ساير بيماران  بيماران با كلسترول پايين

عنوان مـاركر   يين بودن كلسترول بهبوده است و پا
  ).23( شديدتر بودن نارسايي قلبي معرفي شد

بيمـار، افـزايش    114در مطالعه ديگري شـامل  
كلسترول تام در بيماران نارسايي قلبي پيش بينـي  
كننده بقاء بيماران بـوده كـه مسـتقل از اتيولـوژي     

CHFاي بطـن چـپ و ظرفيـت     ، سن، كسر ضربه
در بيمـاران   رمرگ و مي .تحمل ورزش بوده است
ــر از   ــترول كمت ــا كلس ــوده  mg/dl200ب ــالاتر ب ب

  ).24( است
Horwich  ــاران ــه) 2008(و همك اي  در مطالع

ار مبتلا به نارسـايي حـاد قلبـي    مبي 791/17روي 
نشان دادند كه سطح كلسترول تام با مرگ و ميـر  

افزايش . بيماران بستري در بيمارستان ارتباط دارد
درصـد كـاهش    4كلسترول تـام بـا    mg/dl10هر 

خطر مرگ و ميز داخـل بيمارسـتان همـراه بـوده     
  ).25( است

هـا،   ه به كاهش كلسترول توسط استاتينبا توج
 دوره هايي در مورد تجويز اين داروها در  نگراني
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بيمــاراني كــه هايپركلســترولمي ندارنــد و صــرفاً 
علت ساير اثرات مفيد احتمـالي آنهـا، اسـتاتين     به

اين كه آيا كلسـترول  . كنند وجود دارد ت ميدرياف
 دارد و يا اين كـه  (Causative)پايين نقش عليتي 

صرفاً ماركري است كـه نشـان دهنـده اخـتلالات     
  . باشد، مشخص نيست اي قلب مي تغذيه

  

هـا و عفونـت در   ارتباط بين ليپوپروتئين. ب
  بيماران مبتلا به نارسايي قلبي

ــوپروتئين ــت   ليپ ــن اس ــا ممك ــين ه اندوتوكس
را از ميان بردارنـد  ) ليپوپلي ساكاريدها(ها  باكتري

اي در بروز عفونت داشته  گيري كننده و نقش پيش
 هـا،  ها توسط استاتين با كاهش ليپوپروتئين. باشند

بيماران قلبي ممكن است بيشـتر مسـتعد عفونـت    
ــه  ــز ب ــن موضــوع ني ــوان يكــي از شــوند و اي  عن

در ايـن گـروه از   هـا   هاي تجـويز اسـتاتين   نگراني
  ).26( بيماران مطرح شده است

  

هـا و سـطح    ارتباط بين تجـويز اسـتاتين  . ج
  10Qكوانزيم 

كـوآنزيمي اسـت    (Ubiquinone)يوبي كينون 
كه در سوخت و ساز ميتوكنـدري مـؤثر اسـت و    
كاهش آن ممكن اسـت تـأثير منفـي روي عضـله     

ها، غلظت يـوبي كينـون     استاتين. قلب داشته باشد
نشان داده شد . دهند را كاهش مي) 10Qكوآنزيم (

معكوس با مرگ و طور كه غلظت يوبي كينون به 
در مطالعه انجام شـده  . باشد ميز بيماران مرتبط مي

MC murray  1191روي ) 2010(و همكـــاران 
تر و  ، بيماران مسنHeart failureبيمار با عارضه 

پايين تـري   10Qر قلبي، سطح ت با نارسايي پيشرفته
ــره   ــك متغي ــاليز ت ــتند و در آن   ، (Univarate)داش

تر، بيشـتر از   پايين Q 10مرگ و مير بيماران با سطح
اند، هـر   داشته بالاتري 10Qبيماراني بوده كه سطح 

 ،(Muitivariate)چند كه در آنـاليز چنـد متغيـره    
رزوواسـتاتين سـبب   . چنين ارتباطي يافـت نشـد  

ا روي پيامـدها  شده ام ـ 10Qكاهش سطح كوانزيم 
  ).27( براي بيماران تأثير منفي نداشت

نيز اثرات ) 2011( و همكاران Ashtonدر مطالعه 
سودمندي از رزوواستاتين مشاهده نشد كه به كاهش 

در بيماران تحت درمان با رزوواستاتين و  Qكوآنزيم 
ــازگردش   ــرعت بـ ــاي سـ ــزايش ماركرهـ ــز افـ نيـ

(Turnover)  كلاژن شـاملSerum types 1 and III 

N-terminal procollagen peptide (PINP and 

(PIIINP  نسبت داده شده است)28.(  

  

هـا   مطالعات باليني در خصـوص اسـتاتين  
  در نارسايي قلبي سيستوليك

ــده از نقــش : الــف مطالعــات حمايــت كنن
  نارسايي قلبيها در  استاتين

ها در بيماران با  شواهد اوليه مبني بر نقش استاتين
نارســــايي قلبــــي سيســــتوليك از مطالعــــات 
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Observational   ــاليز ــاس آن ــر اس  Post-hocو ب
. هاي دريافت كننده حاصـل شـده اسـت    زيرگروه

هـا در نارسـايي    اين مطالعات از تجـويز اسـتاتين  
  ).29-32( كنند قلبي حمايت مي
ــه  ــاران  Khushدر مطالعــ ، )2007(و همكــ

، satbleبيمــار مبــتلا بــه بيمــاري كرونــر  001/10
 10صورت دوسوكور تحت درمان با دوز روزانه به
گرم آتورواستاتين قرار گرفته به مـدت   ميلي 80يا 
نشـان داده شـد ميـزان     ؛سال پيگيري شـدند  9/4

بستري شدن بيماران با دوز بـالاتر آتورواسـتاتين   
mg/day) 80(   ــه دوز ــارانيبوده كـ ــر از بيمـ كمتـ
ــايين ــر  پـ ــرده    )mg/day)10تـ ــت كـ را دريافـ
  ).33( بودند

نتايج مطالعه  Post hoc time-to-eventدر آناليز 
La RoSa  نيز نشان داده شـد  ) 2010(و همكاران

ــه   ــه دوز روزان ــاراني ك ــه بيم دريافــت  mg 80ك
جم سـوم، چهـارم و پـن    كردنـد عـوارض دوم،   مي

در آنها  لين عارضهاحتمال بروز اومشابه با كاهش 
ه بـه در نظـر گـرفتن حـوادث     با توج. بوده است

، اثــرات TNTعروقــي در مطالعــه  – بعــدي قلبــي
ها بـيش از ميزانـي اسـت كـه در      سودمند استاتين

  ).34( تخمين زده شده است TNTمطالعه 
Tikkanen  ايدر مطالعــه) 2009(و همكــاران 

ــرات سيمواســتاتين  ــا  20اث ــا  مي 40ت ــرم ب ــي گ ل
ــتاتين  ــرا   mg/day80آتورواس ــد، مقايس ه نمودن

بـالا در  نتيجه حاصل از تجـويز اسـتاتين بـا دوز    
  ).35( مقايسه با دوز استاندارد حمايت كرد

بيمـار،   590مطالعـه و   11در يك متاآناليز شـامل  
ــتاتين   ــه اس ــد ك ــان داده ش ــاهش  نش ــبب ك ــا س   ه

 (systolic  diameter  left  ventricular  end-)  LVESD،   

(B-type nartiuretic peptide) BNP  و ميزان شدت
ــر اســاس تقســيم  ــاليني بيمــاري ب ــدي  ب  NYHAبن

ها  دهند كه استاتين شواهد موجود نشان مي. شوند مي
بهبود عملكرد قلبـي، علايـم بـاليني و كـاهش      سبب

Remodeling 36( شوند بطن چپ مي.(  
سيمواستاتين بـه  همچنين نشان داده شد كه افزودن 

لوسارتان سبب بهبود علايـم بـاليني و عملكـرد بطـن     
شود و تركيب يـك   چپ در نارسايي احتقاني قلب مي

 بلــوك كننــده آنژيوتانســين همــراه بــا يــك اســتاتين 
 CHFتوانـد اسـتراتژي درمـاني مناسـبي در      مي

  ).37(باشد 
  

هــا در  مطالعــاتي كــه از نقــش اســتاتين :ب

  .كنند نارسايي قلبي حمايت نمي
هـا در خصـوص نقـش درمـان بـا       بهترين داده

استاتين در بيماران با نارسـايي سيسـتوليك قلبـي    
اي است كه در  حاصل دو كارآزمايي تصادفي شده

ــال ــاي  س ــت  2008و  2007ه ــده اس ــر ش . منتش
CORONA)  وGISSI-HF (كـدام نتـايج    كه هيچ

  .سودمندي را در پي نداشتند
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 5011، )2007(و همكاران  Kjekshusدر مطالعه 
كلاس  NYHAبا ) سالگي 73متوسط سن (بيمار 

ــا  2 ــه 4ت ــا     ب ــان ب ــت درم ــادفي تح ــور تص ط
. يا پلاسبو قرار گرفتند)mg/day10(رزوواستاتين 
 mg/dl در شروع مطالعـه،  LDL-Cمتوسط سطح 

شـرط ورود بـه مطالعـه عـدم نيـاز بـه       ، بوده137
ــتاتين ــا اســ ــا بــــوده اســــت  درمــــان بــ   هــ

ارت ديگـر، بيمـاران اسـتاتين را بـه علـت      به عب(
ميـزان  ). دريافت نكرده بودند B هايپركلسترولمي

LDL-C   در گروه رزوواستاتين كاهش يافـت امـا 
،  »هـاي قلبـي   ناشي از بيمـاري  رمرگ و مي«ميزان 

ــر   « ــرگ و مي ــدون م ــارد ب ــاركتوس ميوك و » انف
تفـاوتي بـا پلاسـبو    » استروك بدون مرگ و ميـر «

  ).38( نداشت
بيمـاري كـه    3664روي نتايج  post-hocآناليز 

اي پـيش سـاز پپتيـدناتريورتيك نـوع      مقادير پايـه 
آنها موجود بود، نشـان داد   (NT-proBNP)مغزي

كه بيماران نارسايي قلبي بـا دلايـل ايسـكميك و    
NT-proBNP  كمتر ازpmol/l 103    كه مـاركري

باشــد، از رزوواســتاتين  پــيش آگهــي بهتــر مــي از
  ).39( كنند ه مياستفاد

، كـــه دو ســـو كـــور GISSI-HFدر مطالعـــه 
ــده ــادفي ش ــود    ،تص ــبو ب ــا پلاس ــده ب ــرل ش   كنت

 mg/day 10خطري و اثربخشي رزوواسـتاتين  بي
بيمار گروه پلاسـبو طـي    2289بيمار با  2285در 

بيماران بـه نارسـايي قلبـي    . سال مقايسه شد 9/3
 68مبتلا بودند و متوسط سـن آنهـا    4تا  2كلاس 

 33، (LVEF)ال و كسر ضـربه اي بطـن چـپ    س
 LDL-Cدر گروه رزوواستاتين، ميزان . درصد بود

ا كـاهش يافـت ام ـ   mg/dl89 بـه   mg/dl129 از 
مرگ «شامل  (Major outcomes) پيامدهاي عمده

و بسـتري   رمـرگ و مي ـ «و يـا  » و مير با هر علتي
در هـر  » عروقـي  –هاي قلبي شدن به علت بيماري

ــكميك و  ــاتي ايســـ ــروه كارديوميوپـــ دو گـــ
غيرايسكميك در بيمـاران گـروه رزوواسـتاتين و    

  ).40(پلاسبو تفاوتي نداشت 
نشان داد كه ) 2010(و همكاران  Ghioمطالعه 

n-3  اسيدهاي چرب اشباع نشده(PUFA)  سبب
كــاهش موربيــديتي و مــرگ و ميــر بيمـــاران     

ــر علتـــي مـــي  HFدار  علامـــت ــا هـ ــو بـ د نشـ
ــدارد  رزوواســتاتينو در . در ايــن مــورد نقشــي ن

ــزودن   ــارديوگرافي انجــام شــده، اف ــه اكوك   مطالع
هاي استاندارد نارسايي قلبي بـا   به درمان 3 –امگا

دار از نظر آماري عملكـرد بطـن    بهبودكم اما معني
داري  چپ همراه بوده ولي رزوواستاتين اثر معنـي 

  ).41( را در پي نداشت
  

  نارسايي قلبي دياستوليكها در  استاتين
از ســودمندي  Observationalهــاي اوليــه  داده
ها در نارسايي قلبي دياسـتوليك حمايـت    استاتين

 بيمـار نارسـايي   137در گزارشي شـامل  . كنند مي
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، مسـاوي يـا بـيش از    LVEFقلبي دياستوليك كه 
ــد و بيمــاري شــناخته شــد درصــد داشــته 50  هان

ــا وجــاي قابــل ت كرونــري، بيمــاري دريچــه ه و ي
 انـد درمـان بـا    نارسايي پيشـرفته كليـوي نداشـته   

استاتين با مرگ و مير كمتر بيمـاران همـراه بـوده    
  ).42( است

مطالعات تصادفي شده جهـت تأييـد و تثبيـت    
 مورد نياز است بـه خصـوص آنكـه در    نتايج اين

بيماران با نارسايي قلبي سيستوليك، اثرات اثبـات  
ها وجـود  استاتينشده قطعي حاكي از مؤثر بودن 

  ).43( ندارد
  

  گيري نتيجه
هـا   رغم شواهد قوي از سودمندي اسـتاتين  علي

عروقـي، دو    – هاي بيماران قلبي در اكثر زير گروه

ــادفي شــده     ــزرگ تص ــه ب و  CORONAمطالع
GISSI-HF ها در بيمـاران   نشان دادند كه استاتين

با نارسايي قلبي سيستوليك بـا يـا بـدون بيمـاري     
اي كمتـر يـا    كرونر و متوسط كسـر ضـربه  عروق 

بيماراني كه در . باشند درصد مفيد نمي 33مساوي 
 اي آنهـا نارسايي قلبي خفيف دارند و كسر ضـربه 

درصد است و نيز در نارسـايي قلبـي    35كمتر از 
هـا تنهـا در صـورت وجـود      دياستوليك، اسـتاتين 

هــاي  هــاي اســتاندارد نظيــر بيمــاري انديكاســيون
 توصـيه  LDL-Cيك و يا بالا بـودن  آترواسكلروت

هاي  در صورت عدم وجود انديكاسيون. شوند مي
ها جهـت   تأييد شده و رسمي، فعلاً تجويزاستاتين

ــتوليك و     ــي سيس ــايي قلب ــين نارس ــان روت درم
  .شود دياستوليك توصيه نمي
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  :سوالات
عروقي صحيح  -هاي آترواسكلروتيك قلبي ها در درمان بيماري در خصوص نقش استاتينكدام گزينه  -1
  باشد؟ مي

در بيماران اوليه آترواسكلروتيك با و بدون شواهد باليني بيماري عروق كرونر سبب كاهش مرگ و ) الف
  .شوند مير مي
  .در پيشگيري اوليه، اگر كلسترول سرم نرمال باشد تأثيري در كاهش مرگ و مير نخواهند داشت) ب
  .در كاهش مرگ و مير نخواهد داشت در پيشگيري ثانويه، اگر كلسترول سرم نرمال باشد تأثيري) ج
  .باشد تأثيري در كاهش مرگ و مير نخواهد داشت Borderlineدر پيشگيري اوليه و ثانويه اگر كلسترول سرم ) د
  نقش دارد؟) Keshan Disease(پاتي بيماري كشان وكمبود كدام يك از عناصر زير در كارديومي - 2

  مس) الف
  روي) ب
  سلنيوم) ج
  منگنز) د
  ها در تشديد التهاب نقش دارند؟ كدام يك از آنزيم -3

  ميلوپراكسيداز) الف
  سوپراكسيد دسموتاز) ب
  كاتالاز) ج
  تمام موارد) د
ها در نارسايي قلبي محسوب  هاي زير به عنوان نگراني در خصوص تجويز استاتين كدام يك از گزينه -4
  شود؟ مي

  Q10كاهش كوآنزيم ) الف
  هاي نامطلوب outcome ايين و ارتباط بين كلسترول پ) ب
  گيري از عفونت ها در پيش كاهش نقش ليپوپروتئين) ج
  تمام موارد) د
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اسـيدهاي چـرب اشـباع نشـده      n-3اي درخصـوص نقـش    ، چـه نتيجـه  The GISSI trialدر مطالعه  -5
)PUFA (حاصل شده است؟  

  كاهش مرگ و مير بيماران) الف
  كاهش موربيديتي) ب
  چپ بهبود عملكرد بطن) ج
  تمام موارد) د
  ها در نارسايي قلبي دياستوليك، گزينه صحيح كدام است؟ در مورد تأثير استاتين -6

  .اند هاي باليني تصادفي شده سبب مرگ و مير شده در كارآزمايي) الف
  .اند ، سبب كاهش مرگ و مير شدهobservationalدر مطالعات ) ب
  .اند هيچ تأثيري در كاهش مرگ و مير نداشته) ج
  .ها در نارسايي قلبي دياستوليك منتشر نشده است اي از استاتين مطالعه) د
 Ejectionكدام گزينه درخصوص مصرف آتورواستاتين در بيماري مبتلا بـه نارسـايي قلبـي سيسـتوليك و     - 7

Fraction  و كلسترول نرمال صحيح است؟% 40برابر  
  .مصرف آتورواستاتين توصيه نمي شود) الف
مفيـد   Cardiac Remodelingتوانـد در جلـوگيري از    مي) 20mg/day-10(آتورواستاتين  دوز پائين) ب
  .باشد
  .شود آن توصيه مي) ماه 6تا  3(مصرف كوتاه مدت ) ج
  .شود زماني با نارسايي قلبي دياستوليك توصيه مي در صورت هم) د
  ها مطرح شده است؟ كدام يك از اثرات زير در مورد استاتين -8

  اكسيدانتيآنتي ) الف
  اثرات ضد اترواسكلروز و تثبيت كنندگي پلاك) ب
  هاي پيش التهابي كاهش فعاليت سايتوكين) ج
  تمام موارد) د
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  خصوص يوني كينون صحيح است؟  كدام يك از موارد زير در -9
  .دهد سوخت و ساز ميتوكندري را كاهش مي) الف
  .تأثير منفي روي عملكرد عضله قلب دارد) ب
  .تر است تر قلبي، پايين تر و با نارسايي پيشرفته در بيماران مسنسطح آن ) ج
  .دهند هاي ليپوفيل مقدار آن را افزايش مي استاتين) د

ها  به عنوان مطالعات بزرگ تصادفي شده در زمينه مصرف استاتين GISSI-HFو CORONAنتيجه مطالعات  - 10
  در نارسايي قلبي چيست؟

  .يل در نارسايي قلبي توصيه شده استهاي هيدروف مصرف استاتين) الف
  .هاي تأييد شده توصيه شده است ها صرفاً در صورت وجود ساير انديكاسيون مصرف استاتين) ب
  .تر توصيه شده است هاي با نيمه عمر طولاني مصرف استاتين) ج
  .سال توصيه شده است 50ها در صورت سن بالاتر از  مصرف استاتين) د
  

  

  

  

  

  

  

  


