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 چكيده
مدت ايجاد شده توسط داروي آنتوم در افراد  هدف از انجام اين كارآزمايي باليني، بررسي اثربخشي و عوارض كوتاه     

كلسترول بيش از (خون توأم سال مبتلا به افزايش چربي  15نفر بيمار بالاي  298 .دباش مبتلا به افزايش چربي خون توأم مي
خبر وارد شدند كه  بي در اين كارآزمايي باليني دوسو) گرم درصد ميلي 250گليسريد بيش از  گرم درصد و تري ميلي 240
- ه به رعايت رژيم غذايي و انجام ورزش بهبيماران پس از توصي. حضور داشتند) دوماه(ها تا پايان مطالعه  آن از نفر 203

ـ 1 :ها عبارتند از اين گروه. قرار گرفتند گروه درماني 5شكل تصادف سيستماتيك در يكي از مدت دوهفته، به
ـ كلوفيبرات 3گرم،  12گرم و كلستيرامين روزانه  3مجموع اسيدنيكوتينيك روزانه ـ 2 گرم، 3 انهروز اسيدنيكوتينيك

پس از دوماه، درپايان مطالعه، تفاوت ميزان تغييرات . كپسول 3ـ دارونما روزانه 5قرص ،  6ـ آنتوم روزانه 4گرم،  2روزانه 
اما ازنظر كاهش كلسترول تام،  ،دار نبود نسبت به گروه دارونما معني هاي خون در گروه آنتوم ايجادشده در وضعيت چربي

هاي  گروه ، با)-%3/16( گليسريد ، ازنظر كاهش تري)>P    000/0) (-%2/17( و دوم) -%1/22( هاي اول با گروه) -%5(تفاوت آن 
) >P    001/0%+) (8/30(، با گروه اول %+)1( HDL، و ازنظر افزايش كلسترول )>P    000/0) (- %38( و سوم) -%8/54(اول 
و بيشترين آن %) 16(وه آنتوم ازنظر ميزان شكايت بيماران از مصرف دارو، كمترين شكايت مربوط به گر .دار بود معني

هاي  هيچ يك از تغييرات ايجادشده در ساير يافته. بود%) 74(مربوط به گروه مجموع اسيدنيكوتينيك و كلستيرامين 
باتوجه به اين مطالب، داروي آنتوم در بيماران  .داري نداشت در گروه آنتوم، با گروه دارونما تفاوت معني بيوشيميايي

نداشته،  هاي خون در بهبود وضعيت چربي داري چربي خون توأم، در مدت دوماه، با دارونما تفاوت معنيمبتلا به افزايش 
  .است بوده شده كمترهرچند كه عوارض آن نسبت به ساير داروهاي شناخته 

  

  كلستيرامينكلوفيبرات، خون توأم، كارآزمايي باليني، اسيدنيكوتينيك، آنتوم، افزايش چربي : گل واژگان
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...اي اثرات  بررسي مقايسه  

  دمهمق
هاي متعدد داخلي و خارجي،  بر اساس گزارش     

هاي  عروقي و همچنين بيماري -هاي قلبي بيماري
عروق تاجي قلب از علل مهم و اصلي  آترواسكلروتيك

و مير و ايجاد ناتواني در جوامع مختلف مرگ 
اين در حالي است كه مطالعات  .]1-8[ باشد مي

د در ايجاهاي خون را  مختلفي، نقش چربي
]. 9[ثابت نموده است عروقي   -هاي قلبي بيماري

 Framingham Heartمطالعات مشهوري چون 

Study ،Multiple Risk Factor Investigation Trial 

(MRFIT) و ،Lipid Research Clinics (LRC) ،
يا ( LDLرابطه مستقيمي را بين مقدار كلسترول

اجي عروق تهاي  و ميزان بروز بيماري) كلسترول تام
، در مردان و زناني كه سابقه اين )CHD(قلب 

رابطه   .]10-13[ اند ، نشان دادهاند تهشها را ندا بيماري
شده دارند ثابت  CHDمشابهي نيز در افرادي كه 

آناليزهاي اخير از متا .]14-16[است  يافت شده
و همچنين آناليزهاي چندمتغيري نگر  مطالعات آينده

رابطه گليسريد  افزايش تري اند كه نشان دادهمتعددي 
داشته و هاي عروق قلبي  با بيماريداري  آماري معني

شناخته مستقل خطر عنوان يك عامل در اين زمينه به 
مدارك اپيدميولوژيك  ،علاوهبه  .]17- 26[ شود مي

محكمي به نفع وجود رابطه بين كاهش كلسترول 
HDL ناشي از زايي و مرگ و مير  و افزايش بيماري
CHD  طور اين رابطه به ]. 28، 27، 10[وجود دارد

معكوس نيز وجود دارد، بدين معني كه افزايش 
هاي قلبي  با كاهش خطر بيماري HDLكلسترول 
نكته قابل توجه اين كه با بررسي  .]9[ باشد همراه مي

نتايج مطالعات فراوان انجام شده در اين زمينه، 
 ا كاهشدرمان اختلالات چربي خون ب يابيم كه درمي
  باشد همراه ميهاي عروق قلبي  در بيماري داري معني

]9 ،13 ،29 ،30[.  
  

دو روش عمده براي درمان مشكلات چربي خون      
  عبارتند از ايجاد تغييرات درماني در روش زندگي 

)TLS ( در كنار داروهاي متداول ]. 9[و دارودرماني
هاي خون، داروي گياهي  براي تعديل وضعيت چربي

داروي ساخته شده حاوي گياه شويد با (نام آنتوم با 
چندين سال است ) .Anethum graveolens Lنام علمي

كه بدون دردست بودن مدارك مستدل و انجام 
خطر  مطالعات باليني كافي در زمينه مؤثر بودن و كم

در دسترس بوده، با و بدون بودن آن، در كشور ما 
در مورد  .ردگي تجويز پزشك مورد استفاده قرار مي

اثرات ضدچربي خون اين دارو، تنها در يك مطالعه به 
اثر مثبت عصاره آبي برگ آن در بهبود وضعيت 

اشاره شده است ) rat(چربي خون در موش صحرايي 
]31 .[  

  

از تركيبي  ،شده در بازار ايرانآنتوم عرضه      
 Anethum graveolens ،Cichoriumچهار گياه 

intybus ،Fumaria parviflora  وCitrus sp. 
با توجه به مصرف بعضاً فراوان اين دارو . باشد مي

در كشور، هدف از انجام اين مطالعه بررسي اثرات و 
هاي  اين دارو در مقايسه با رژيممدت  عوارض كوتاه

هاي خون، شامل  دارويي مؤثر بر افزايش توأم چربي
با اسيد نيكوتينيك تركيب اسيد نيكوتينيك، 

، كلوفيبرات، و همچنين با دارونما در امينكلستير
  .بيماران مبتلا به افزايش چربي خون توأم بوده است

  
  ها بيماران و روش

خبر،  اين مطالعه يك كارآزمايي باليني دو سو بي     
و با انتخاب تصادفي ) دارونما(با گروه كنترل 

كه در كلينيك چربي خون وابسته به  ستا ها نمونه
قلب و عروق دانشگاه علوم پزشكي  مركز تحقيقات

  .تهران انجام گرفته است
بيماران وارد شده در مطالعه، از بين افراد بالاي     
سال مراجعه كننده به كلينيك چربي خون مركز  15

تحقيقات قلب و عروق واقع در بيمارستان دكتر علي 
شريعتي تهران، كه فاقد معيارهاي حذف بودند، پس 

. ز شركت در مطالعه، انتخاب شدنداز اعلام رضايت ا
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  يزداني و همكاران

معيار ورود به مطالعه داشتن كلسترول تام سرم، 
سرم گليسريد  و تري mg/dl 240برابر يا بيشتر از 
بود كه براساس دو  mg/dl 250برابر يا بيشتر از 

آزمايش پياپي و به فاصله حداقل دو هفته، به شكلي 
د، كه هردو آزمايش معيارهاي مذكور را داشته باشن

 قندمعيارهاي حذف عبارت بودند از . شد تعيين مي
يا ابتلا به ديابت  mg/dl 140 بيشتر ازناشتاي 
سابقه سكته قلبي يا مغزي طي  ،نارسايي قلبي ،شيرين

  اختلال ،بيماري فعال كبدي ،شش ماه اخير
  BUNو يا  mg/dl 5/1كراتينين بالاي (كاركرد كليوي 

 معده،زخم وجود يا سابقه  ،)mg/dl 35بيشتر از 
اوريك بالاي  اسيدميزان نقرس يا يا وجود سابقه 
mg/dl 8،  حامله يا شيرده ،گلوكوميا وجود سابقه 

داروهاي  ،مصرف داروهاي ايزونيازيد ،ها بودن خانم
هاي  هورمون گوكسين،ضدانعقاد خوراكي، دي

 ،آورنده قند خون داروهاي خوراكي پايين ،يدييتيرو
داروهاي مورد آزمايش تداخل كه با (و پروبنسيد 

و مصرف داروهاي پايين آورنده چربي خون  )دارند
  .طي شش ماه اخير

پس از انتخاب بيماران براساس معيارهاي مذكور،      
هاي  گيري درابتدا معاينه فيزيكي و اندازه

ها  به آن وها انجام  آنتروپومتريك براي آن
 )life style(هايي در جهت تغيير روش زندگي  توصيه

. شد مي كردنتغيير در رژيم غذايي و ورزش شكل به 
صورت پس از دوهفته و در مراجعه دوم، بيماران به 

گروه درماني پنج تصادف سيستماتيك در يكي از 
گروه اسيد  :ها عبارت بودند از اين گروه. قرار گرفتند

گرم، گروه مجموع اسيد  3نيكوتينيك روزانه 
 12و كلستيرامين روزانه گرم  3نيكوتينيك روزانه 

گرم، گروه آنتوم  2گرم، گروه كلوفيبرات روزانه 
كپسول،  3قرص، و گروه دارونما روزانه  6روزانه 

هاي درماني توسط  تقسيم تصادفي بيماران در گروه
آوري اطلاعات  دخالتي در جمعافرادي انجام گرفته كه 

دو در تمام طول مطالعه، بيماران هر . اند ها نداشته آن
در هر . كردند بار به كلينيك مراجعه ميهفته يك 

مراجعه، ضمن بررسي وضعيت مصرف دارو توسط 
بيمار، در مورد رعايت رژيم غذايي و وجود عوارض 

سپس داروي لازم . شد ها سؤال مي دارويي از آن
ها داده  براي مصرف دو هفته آينده بيماران به آن

ت از بيماران آوري اطلاعا تحويل دارو و جمع. شد مي
همچنين، . گرفت انجام مينيز توسط افراد مختلف 

به . اطلاع بود بيمار نيز از نوع داروي مصرفي خود بي
مطالعه رعايت خبر بودن  همواره، دوسوبي اين ترتيب

  .شد مي
در ابتداي مطالعه و پس از دوماه از شروع      

درمان، علاوه بر انجام آزمايش براي تعيين ميزان 
گليسريد و  شامل كلسترول تام، تري(هاي خون  چربي

 شامل(هاي كبدي  ، آزمون)HDLكلسترول 
SGOT،SGPT روبين  ، بيلي)آلكالن فسفاتاز سرم و
شامل (هاي كليوي  ، پروتئين پلاسما، آزمونپلاسما

، قند خون ناشتا، و اسيد )پلاسما BUNكراتينين و 
  .گرفت مياوريك خون براي همه بيماران انجام 

  

ها توسط همكاران كاردان علوم  گيري خون     
به . گرفت انجام ميآزمايشگاهي و با روش يكساني 

ساعت قبل از  14تا  12شد كه  تمامي بيماران گفته مي
ها  روش انجام آزمايش. انجام آزمايش ناشتا باشند

ها  گيري، سرم نمونه بدين صورت بود كه بعد از خون
در فاصله كمتر از  ،از منجمد كردن پسو  جدا شده
  آزمايشگاه مركز تحقيقات قلب ودر  ،يك هفته

  كلسترول تام سرم و .شدند ميعروق آناليز 
و  CHOD-PAPروش آنزيمي  با HDLكلسترول 

و هر دو  GPO-PAPگليسريد با روش آنزيمي  تري
و Kone  (reagent)گر  استفاده از واكنش با
 .اند دهگيري ش اندازه Specific Kone آنالايزراتو

ابتدا نمونه توسط  ،HDLكلسترول  گيري براي اندازه
با توجه به  .سولفات دكستران رسوب داده شده است

  فرمول استاندارد فريدوالدپايين بودن دقت 
)Friedewald] (32 [براي محاسبه كلسترول LDL 
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...اي اثرات  بررسي مقايسه  

گليسريد سرم بيشتر از  در شرايطي كه ميزان تري
mg/dl 400 ) و با ] 33[است ) 400تا  250و حتي بين

گليسريد بالا در  در نظر گرفتن حضور بيماران با تري
 LDLكلسترول اين مطالعه، از محاسبه و استفاده از 

در مورد كلسترول  ها صرفاً خودداري شده و بررسي
گليسريد صورت گرفته  ، و تريHDL ، كلسترولتام

 ها توسط گيري و آناليز نمونه تمام مراحل خون .است
انجام شده كه اطلاعي از گروه درماني افرادي 

  .اند بيماران نداشته
 ،م مطالعهتمااپايان دو ماه درمان و پس از      

قبل از انجام تجزيه و  آوري شده و جمع ،اطلاعات
اختلاف  .بررسي قرار گرفتندكنترل و تحليل مورد 

آناليز با هاي درماني  گروهمتغيرهاي كمي بين 
مورد بررسي قرار )  Scheffe(آزمون شفه واريانس و

در مواردي كه توزيع متغيرها از نرمال فاصله . گرفت
دار  ها معني يا اختلاف واريانس ،توجهي داشته قابل

 ،ها اين آزمونهاي غيرپارامتري  از معادل ،بوده است
استفاده  Mann-Whitneyو  Kruskal-Wallisشامل 

  .شده است
  

 نتايج
نفر  298در اين مطالعه تعداد بيماران وارد شده      

نفر  162و ) درصد 6/45(ها زن  نفر از آن 136بود كه 
شكل اين بيماران به . بودند) درصد 4/54(مرد 

. گروه درماني قرار گرفتند 5تصادف سيستماتيك در 

  نفر 64ها عبارت بودند از تعداد بيماران در اين گروه 
اسيد روه گدر ) درصد زن 44درصد مرد و  56(

) درصد  زن 38درصد مرد و  62(نفر  55نيك، نيكوتي
 60در گروه مجموع اسيد نيكوتينيك و كلستيرامين، 

در گروه ) درصد زن 48درصد مرد و  52(نفر 
) درصد زن 46درصد مرد و  54(نفر  59كلوفيبرات، 

 52درصد مرد و  48(نفر  60در گروه آنتوم و 
پنج گروه درماني از . در گروه دارونما) درصد زن

و كلسترول  گليسريد نظر متوسط كلسترول تام، تري
HDL  ،سرم و همچنين از نظر ميانگين سنيBMI ،

ميزان مصرف سيگار، سابقه سكته قلبي، ميزان انجام 
 ها ورزش و مصرف قرص ضدبارداري در خانم

داري با يكديگر نداشتند كه اين موضوع  تفاوت معني
  .ستا اه موفق بودن انتخاب تصادفي نمونهبيانگر 

  

  نفر 203نفر بيمار وارد شده در مطالعه،  298از      
مطالعه را به پايان رسانده و تا پايان ) درصد 1/68(

). 1جدول شماره (دو ماه در مطالعه حضور داشتند 
مانده  شده با افراد باقي در مقايسه بين بيماران خارج

ميزان داري از نظر  ، تفاوت معنيتا پايان مطالعه
بدو  HDLگليسريد و كلسترول  تام، تري كلسترول

 BMIورود، و همچنين از نظر توزيع سن، جنس و 
اين موضوع بيانگر . شود بين دو گروه مشاهده نمي

اين مطلب است كه خروج بيماران از مطالعه از الگوي 
علل خروج بيماران از مطالعه عمدتاً . كند نميخاصي تبعيت 

   .شكلات رفت و آمدعبارت بودند از عوارض دارويي و م
  

  اند حضور داشته مطالعهتا پايان گانه و تعدادي كه پنجهاي درماني توزيع بيماران در گروهـ 1جدول شماره 
  

 گروه درماني
 جمع حضور تا پايان دو ماه خروج قبل از دو ماه

 مرد، زن كل درصد تعداد درصد تعداد

 28، 36 64 6/65 42 4/34 22 اسيد نيكوتينيك

 21، 34 55 1/49 27 9/50 28 كلستيرامين+ اسيد نيكوتينيك

 29، 31 60 0/75 45 0/25 15 كلوفيبرات

 27، 32 59 7/84 50 3/15 9 آنتوم

 31، 29 60 0/65 39 0/35 21 دارونما

 136، 162 298 1/68 203 9/31 95 جمع
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  يزداني و همكاران

توسط ) compliance(ميزان مصرف دارو      
 ها در هر نوبت از مراجعه بيماران، با پرسش از آن

در مجموع، ميزان كل مصرف دارو . شد مشخص مي
به سه دسته ند در بيماراني كه مطالعه را به پايان برد

  بيش "و  "درصد 75تا  50بين "، "درصد 50كمتر از "
   به ،ها تقسيم شد كه اين ميزان "درصد 75از 

آمده  2، در جدول شماره هاي درماني گروهتفكيك 
  .است

  

تغييرات ايجاد شده در ميزان كلسترول تام،      
سرم بيماران پس از  HDLگليسريد و كلسترول  تري

هاي درماني در جدول  دو ماه و به تفكيك گروه
  .آمده است 3تا  1هاي شماره  و شكل 3شماره 

  

با دقت در تغييرات ايجاد شده در ميزان كلسترول      
در شود كه  مشاهده مي ،هاي درماني تام در گروه

و گروه مجموع ) درصد 1/22(گروه اسيد نيكوتينيك 
) درصد 2/17(اسيد نيكوتينيك و كلستيرامين 

كاهش در اين دو گروه . بيشترين كاهش وجود دارد
ها با  تفاوت آنداري ندارند اما  با يكديگر تفاوت معني

 7/4(و دارونما ) درصد كاهش 5(دو گروه آنتوم 
  همچنين ميزان. تاس دار معني) درصد كاهش

كاهش در گروه اسيد نيكوتينيك با گروه درماني 
داري  تفاوت معني) درصد كاهش 1/10(كلوفيبرات 
، شكل 3جدول شماره ( )>000/0P( دهد نشان مي

  .)1شماره 

گليسريد در  كاهش مشاهده شده در ميزان تري     
با ساير ) درصد 8/54(گروه درماني اسيد نيكوتينيك 

ل مجموع اسيد نيكوتينيك و كلستيرامين ها شام گروه
، )درصد كاهش 38(، كلوفيبرات )درصد كاهش 1/20(

درصد  4/9(و دارونما ) درصد كاهش 3/16(آنتوم 
. دهد داري را نشان مي تفاوت آماري معني) كاهش

هاي آنتوم، دارونما و  كاهش ايجاد شده در گروه
مجموع اسيد نيكوتينيك و كلستيرامين با يكديگر 

دار نيست اما تفاوت در گروه كلوفيبرات با  عنيم
دار  آنتوم و دارونما از نظر آماري معنيهاي  گروه
  ، شكل3جدول شماره( )>000/0P( باشد مي

  .)2شماره 
  

، پس از دو ماه درمان، در HDLميزان كلسترول      
نشان  توجهي گروه اسيدنيكوتينيك افزايش قابل

ها  ساير گروه ن باآكه تفاوت ) درصد 8/30(دهد  مي
گروه مجموع اسيدنيكوتينيك و ( باشد دار مي معني

درصد افزايش، گروه كلوفيبرات با  16كلستيرامين با 
درصد افزايش،  1درصد افزايش، گروه آنتوم با  5/8

در ). >001/0P) (درصد كاهش 4/5و گروه دارونما با 
مجموع اسيدنيكوتينيك و هاي  اين مقايسه، بين گروه

  رامين، كلوفيبرات، آنتوم و دارونماكلستي
  داري از نظر افزايش كلسترول تفاوت معني

HDL شكل 3جدول شماره (شود  مشاهده نمي ،
  ).3شماره 

  
  

  هاي درماني ـ ميزان مصرف دارو توسط بيماران به تفكيك گروه2جدول شماره 
  

 گروه درماني

 ميزان مصرف دارو

 درصد 75بيش از  درصد 75تا  50 درصد50زكمتر ا

 درصدتعداد       درصدتعداد       درصدتعداد      

 6/47 20 1/38 16 3/14 6 اسيد نيكوتينيك

 4/70 19 2/22 6 4/7 2 كلستيرامين+ اسيد نيكوتينيك 

 8/77 35 0/20 9 2/2 1 كلوفيبرات

 0/68 34 0/28 14 0/4 2 آنتوم

 4/74 29 4/15 6 3/10 4 ادارونم



...اي اثرات  بررسي مقايسه  

  سرم در پنج گروه درماني HDLكلسترول گليسريد و ميانگين، انحراف معيار و متوسط تغييرات كلسترول تام، تريـ 3جدول شماره 
  

 >P*000/0كلسترول تام                                                                                                      
 گروه درماني

صد تغييردر  #مقدار اوليه #مقدار پس از دو ماه #متوسط تغييرات 
     

1/22 - 61  67 - 45235 56303 اسيد نيكوتينيك 

2/17 - 66  50 - 53243 36290 كلستيرامين+ اسيد نيكوتينيك 

1/10 - 61  31 - 61275 48307 كلوفيبرات 

0/5- 53  15 - 58286 42301 آنتوم 

7/4- 56  14 - 44285 49299 دارونما 

 >P*000/0گليسريد                                         تري                                                             
 گروه درماني

 #مقدار اوليه #مقدار پس از دو ماه #متوسط تغييرات درصد تغيير

8/54 - 354  305- 176251 410556 اسيد نيكوتينيك 

1/20 - 254  86 - 218326 207412 كلستيرامين+ اسيد نيكوتينيك 

0/38 - 205  158- 175258 187416 كلوفيبرات 

3/16 - 151  76 - 223380 232465 آنتوم 

4/9- 212  40 - 182384 205424 دارونما 

 =HDL                                         001/0*Pكلسترول                                                             
 گروه درماني

 #مقدار اوليه #مقدار پس از دو ماه #متوسط تغييرات درصد تغيير

8/30+ 5/16  4/12+ 0/153/52 6/122/40 اسيد نيكوتينيك 

0/16+ 8/23  5/6+ 9/160/50 3/137/40 كلستيرامين+ اسيد نيكوتينيك 

5/8+ 5/17  6/3+ 5/156/46 2/125/42 كلوفيبرات 

0/1+ 9/17  4/0+ 8/105/42 8/169/41 آنتوم 

4/5- 6/17  4/2- 0/140/41 4/138/43 دارونما 

  آناليز واريانس *
 ميانگين± انحراف معيار  #

 
 

از مصرف دارو، در  بيماران ر ميزان شكايتاز نظ     
درصد از بيماران دچار مشكل شدند كه  4/38مجموع،

بيشترين شكايت در گروه مجموع اسيدنيكوتينيك و 
و پس ازآن در گروه ) درصد 0/74(كلستيرامين 

ميزان شكايت . باشد مي) درصد 8/54(اسيدنيكوتينيك 
 2/42از بروز عوارض دارويي در گروه كلوفيبرات 

درصد و در گروه دارونما 16درصد، در گروه آنتوم 
ترين شكايات در گروه  شايع. درصد بوده است 5/20

اسيدنيكوتينيك، گرگرفتگي، كهير و خارش، در گروه 
مجموع اسيدنيكوتينيك و كلستيرامين، گرگرفتگي، 

يبوست و تهوع ـ استفراغ، در گروه كلوفيبرات، 
هاي آنتوم و  هدردشكم و ضعف و خستگي و در گرو

  .غيراختصاصي بوده استدارونما 
هاي  تغييرات ايجاد شده در ساير يافته     

شامل قند ناشتا، بيماران خون بيوشيميايي 
، كراتينين، )BUN(اسيداوريك، نيتروژن اوره 

، آلكالن SGPTو  SGOTهاي  روبين تام، آنزيم بيلي
 فسفاتاز، و پروتئين تام، پس از دو ماه درمان، به

آمده  4 شماره هاي درماني در جدول تفكيك گروه
تفاوت موجود در تغييرات ايجاد شده در نتايج . است
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  يزداني و همكاران

هاي مختلف  هاي بيوشيميايي، بين گروه آزمايش
و  SGOTهاي  آنزيمقند ناشتا، درماني، در مورد 

SGPTو در مورد  بوده دار ، و آلكالن فسفاتاز معني
 .دار نيست معنيبقيه موارد 
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...اي اثرات  بررسي مقايسه  
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 )P=001/0(سرم پس از دو ماه درمان در پنج گروه درماني  HDLميزان تغييرات كلسترول  - 3شكل شماره  

  
  گانه هاي پنجخون، پس از دو ماه درمان، در گروه هاي بيوشيميايي درصد تغييرات ايجادشده در ساير يافته ـ4جدول شماره  

 

 هاي بيوشيميايي يافته
 خون

  )ييراتدرصد تغ(هاي درمانيگروه
 

 

اسيد
 نيكوتينيك

 اسيدنيكوتينيك
+  

 كلستيرامين
 P value دارونما آنتوم كلوفيبرات

 007/0  +9/6  +0/6  -4/1  +5/12  +9/18  قند ناشتا

 059/0  -2/1  -2/5  - 5/14  +5/12  +7/7  اسيد اوريك

 BUN(  0/7-  2/7-  0/9+  8/3+  2/4+  366/0(نيتروژن اوره 

 706/0  +0/8  -0/1  +0/1  +0/6  +0/3  كراتينين

 889/0  -3/3  -0/5  - 0/20  - 6/18  - 7/25  روبين تام بيلي

 SGOT  7/10+  2/6+  6/12+  7/17 -  5/5-  001/0آنزيم 

 SGPT  3/7+  1/22+  6/22+  2/16 -  8/4-  002/0آنزيم 

 001/0  -0/6  - 3/10  - 5/31  +3/14  -9/1  الكالن فسفاتاز

 244/0  -6/0  -4/1  -6/0  -1/4  -4/3  پروتئين تام

  
  

در كساني كه  دهد كه نتايج اين مطالعه نشان مي       بحث
بالا بودن كلسترول و (افزايش چربي خون توأم دارند 



  يزداني و همكاران

داروي آنتوم در مدت ) زمان شكل همبه  گليسريد تري
كاهش (زمان دوماه، نتوانسته است تغييرات مثبت 

 شگليسريد و افزاي ميزان كلسترول تام و تري
اري در وضعيت  د معني) سرم HDLترول كلس

گونه كه در  همان. هاي خون بيماران ايجاد نمايد چربي
تأثير اين دارو بر شود،  مشاهده مي 3جدول شماره 

كاهش كلسترول تام بيماران تقريباً با تأثير دارونما 
داري  برابر بوده و طبيعتاً از نظر آماري تفاوت معني

ست كه داروي اين در حالي ا .با آن ندارد
سبب  اي مانند اسيد نيكوتينيك، واضحاً شده شناخته
 با. وضعيت كلسترول تام بيماران شده استبهبود 

گيري مستقيم كلسترول  توجه به عدم امكان اندازه
LDL گليسريد در  و همچنين بالا بودن ميزان تري

ودن بدنبال آن دقيق نبه بيماران اين مطالعه و 
سترول با استفاده از فرمول محاسبه اين نوع از كل

شود  گونه كه مشاهده مي ، همان]33، 32[فريدوالد 
فقط از كلسترول تام كه آن هم ارزش بسيار بالايي 

، ]9[ راي بيمار داردببيني خطرات بعدي  در پيش
  .استفاده شده است

  

گليسريد و كلسترول  در مورد اثر آنتوم بر تري     
HDL از دارونما عمل ، هرچند در ظاهر كمي بهتر

دار  كرده است، اما اين تفاوت از نظر آماري معني
در اين مورد هم ديده . باشد اعتماد نمينبوده و قابل 

نيكوتينيك و كلوفيبرات بر   داروهاي اسيدشود كه  مي
 گليسريد و تنها اسيد نيكوتينيك بر كلسترول تري

HDL اند اثر مثبتي نسبت به دارونما و آنتوم داشته .
 2ن در حالي است كه با مراجعه به جدول شماره اي

درصد از بيماران گروه  4شود كه تنها  مشاهده مي
اند و  درصد داشته 50آنتوم مصرف دارويي كمتر از 

بيماران اين گروه در رتبه  كمپليانس دارويي، از نظر
ديده  1همچنين در جدول شماره  .اند گرفتهدوم قرار 

ين خروج از مطالعه قبل شود كه گروه آنتوم كمتر مي
توان گفت كه  مي. را دارند) درصد 3/15(از دو ماه 

هاي  يكي از دلايل اصلي اين موضوع كم بودن شكايت

شكلي كه  بيماران از بروز عوارض دارويي است، به
ها  همان طور كه در نتايج اشاره شد كمترين شكايت

همچنين شايان . گروه آنتوم بوده استبوط به رم
نتايج از نظر ايجاد تغييرات در ت كه توجه اس
آنتوم تفاوت شده، ام هاي بيوشيميايي انج آزمايش

 .داري در هيچيك از موارد با دارونما ندارد معني
هرچند كه در بعضي موارد وضعيت بهتري را از نظر 

البته بايد . )4جدول شماره (است  ظاهري ايجاد كرده
 راتيها و تغي توجه داشت كه بررسي شكايت

بيوشيميايي در اين مطالعه، همه موارد را در بر 
نگرفته است و بعضي از عوارض گزارش شده براي 

  ، ژنوتوكسيسيتي]34[اين دارو مانند ايجاد آلرژي 
  .شود را شامل نمي] 36، 35[و ايجاد موتاسيون ] 35[

در مورد توان گفت كه  با عنايت به اين مطالعه، مي     
رحال مصرف، چه ازنظر داروهاي شناخته شده و د

اثرات درماني و چه ازنظر ايجاد تغييرات و عوارض 
در هاي قبلي  آمده با يافته دستناخواسته، نتايج به 

ولي در مورد داروي . اين زمينه تطابق زيادي دارد
مطالعات زيادي در مورد كه آنتوم، با توجه به اين 

اثرات و عوارض آن بر روي انسان انجام نگرفته، 
توان نتايج اين مطالعه را با ساير موارد مشابه  نمي

هرحال نتايج در اين كارآزمايي اما به . مقايسه كرد
باليني برعليه مفيد بودن اين دارو براي كنترل 

   .هاي خون در انسان است چربي
رغم اين كه در اين مطالعه  بايد دقت كرد كه علي     

شكل  ههاي مختلف ب تقسيم تصادفي بيماران در گروه
مناسبي صورت گرفته و همچنين خروج تعدادي از 
بيماران قبل از پايان مطالعه از الگوي خاصي تبعيت 

كه هر دوي اين مطالب به قابل اعتمادتر است نكرده 
هرحال براساس د، اما به كن آن كمك مي نتايج بودن

شايد نتوان با آن هم به مدت دوماه يك مطالعه 
ظهار نظر كرد، ولي قطعيت در مورد اين دارو ا

كه اولاً در مورد اعتماد به اين  يادآور شدتوان  مي
دارو براي درمان بيماري افزايش چربي خون و 

تر عمل  همچنين عوارض ناخواسته آن بايد محتاط
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...اي اثرات  بررسي مقايسه  

 نيازدر اين مورد تر  براي اظهارنظر دقيق ، ثانياًنمود
 .باشد تري مي تر و طولاني به مطالعات گسترده

د دقت كرد اين مطالعه در يك نوع از انواع همچنين باي
گليسريد  افزايش كلسترول و تري(افزايش چربي خون 

صورت گرفته كه نياز به انجام مطالعه در ساير ) توأم
  .شود انواع اين بيماري نيز احساس مي

  
  تشكر و قدرداني

وسيله از كليه عزيزاني كه در مركز تحقيقات  بدين     
هاي ايشان  ري دادند و حمايتقلب و عروق ما را يا

اعم از مسؤولين سبب به ثمر رسيدن اين تحقيق شد، 
در اين . نماييم تشكر ميو ساير همكاران تحقيقاتي 

ميان جا دارد كه از همكار تحقيقاتي عزيزمان و 
زحمات فراوان ايشان يادي كنيم، سركار خانم دكتر 
رويا رضايي كه اكنون چشم از جهان فرو بسته 

  .روحش قرين رحمت ايزدي باداست، 

و  "ايران داروك"هاي دارويي  همچنين از شركت      
بخشي از اختيار قرار دادن ر دليل دبه  "سبحان"

شكل داروهاي مورد استفاده در اين مطالعه، به 
  .كنيم رايگان، تشكر مي

 
 جدول اختصارات

CHD Coronary Heart Disease

LDL Low-Density Lipoprotein

HDL High-Density Lipoprotein

TLS Therapeutic Lifestyle Changes

BUN Blood Urea Nitrogen 

SGOT Serum Glutamic-Oxaloacetic 
Transaminase 

SGPT Serum Glutamate Pyruvate 
Transaminase 

CHOD-PAP CHolesterol OxiDase-Peroxidase-
AmidoPyrine 

GPO-PAP Glycerol Phosphate Oxidase-
Peroxidase-AmidoPyrine 

BMI Body Mass Index 

 

  
  منابع

درمان و آموزش  ،معاونت پژوهشي وزارت بهداشت .1
 1369شهر انتخابي كشور در سال  24پزشكي، آمار 

 .6ص  1370آذرماه . 198نشريه ش 

وزارت بهداشت، درمان و آموزش پزشكي، طرح  .2
 .1369بررسي وضعيت سلامت و بيماري مردم تهران 

3. Rosamond WD, Chambless LE, Folsom 
AR, Cooper LS, Conwill DE, Clegg L, Wang 
CH, Heiss G. Trends in the incidence of 
myocardial infarction and in mortality due to 
coronary heart disease, 1987 to 1994. N. Engl. 
J. Med. 1998; 339:861-7. 

4. Murray CJL, Lopez AD. Mortality by cause 
for eight regions of the world: Global Bureau of 

Disease Study. Lancet 1997; 349:1269-76. 

5. Heart and Stroke Foundation of Canada. 
Heart disease and stroke in Canada. In: Reeder 
B, Chockalingam A, Dagenais G, MacLean D, 
Nair C, Petrasovits A, et al., editors. Ottawa: 
The Foundation; 1997. 

6. Mortality statistics. In: Center for Health 
Statistics. Washington State Heart Disease and 
Stroke Prevention Plan. Olympia: Washington 
State Department of Health, 1995: 1. 

7. White AA. Mapping and geographic 
display of data. Stat. Med. 1995; 14:697-9. 

8. National Center for Health Statistics. Vital 
statistics of the United States, 1988. Vol. 2. 
Mortality. Part A. Washington, D.C.: 
Government Printing Office, 1991. (DHHS 
publication no. (PHS) 91-1101). 

  

 
ان
ست

تاب
م، 
سو

ره 
شما

13
81

  

22



  يزداني و همكاران

9. Grundy S, et al. Executive summary of the 
third report of the National Cholesterol 
Education Program (NCEP) Expert Panel on 
Detection, Evaluation, and Treatment of High 
Blood Cholesterol in Adults (Adult Treatment 
Panel III). JAMA 2001; 285:2486-97. 

10. Wilson PW, D’Agostino RB, Levy D, 
Belanger AM, Silbershatz H, Kannel WB. 
Prediction of coronary heart disease using risk 
factor categories. Circulation 1998; 97:1837-
47. 

11. Stamler J, Wentworth D, Neaton JD. Is 
relationship between serum cholesterol and risk 
of premature death from coronary heart disease 
continuous and graded? Findings in 356,222 
primary screenees of the Multiple Risk Factor 
Intervention Trial (MRFIT). JAMA 1986; 
256:2823-8. 

12. Lipid Research Clinics Program. The Lipid 
Research Clinics coronary primary prevention 
trial results, I: Reduction in the incidence of 
coronary heart disease. JAMA 1984a; 251:351-
64. 

13. Lipid Research Clinics Program. The Lipid 
Research Clinics coronary primary prevention 
trial results, II: The relationship of reduction in 
incidence of coronary heart disease to 
cholesterol lowering. JAMA 1984b; 251:365-
74. 

14. Rossouw JE, Lewis B, Rifkind BM. The 
value of lowering cholesterol after myocardial 
infarction. N. Engl. J. Med. 1990; 323 1112-9. 

15. Pekkanen J, Linn S, Heiss G, Suchindran 
CM, Leon A, Rifkind BM, Tyroler HA. Ten-
year mortality from cardiovascular disease in 
relation to cholesterol level among men with 
and without preexisting cardiovascular disease. 
N. Engl. J. Med. 1990; 322:1700-7. 

16. Wong ND, Wilson PWF, Kannel WB. 
Serum cholesterol as a prognostic factor after 

myocardial infarction: the Framingham Study. 
Ann. Intern. Med. 1991; 115:687-93. 

17. Austin MA, Hokanson JE, Edwards KL. 
Hypertriglyceridemia as a cardiovascular risk 
factor. Am. J. Cardiol. 1998; 81:7B-12B. 

18. Assmann G, Schulte H, Funke H, von 
Eckardstein A. The emergence of triglycerides 
as a significant independent risk factor in 
coronary artery disease. Eur. Heart. J. 1998a; 
19(suppl M):M8-M14. 

19. Pelkonen R, Nikkila EA, Koskinen S, 
Penttinen K, Sarna S. Association of serum 
lipids and obesity with cardiovascular 
mortality. BMJ 1977; 2:1185-7. 

20. Glynn RJ, Rosner B, Silbert JE. Changes in 
cholesterol and triglyceride as predictors of 
ischemic heart disease in men. Circulation 
1982; 66:724-31. 

21. Petersson B, Trell E, Hood B. Premature 
death and associated risk factors in urban 
middle-aged men. Am. J. Med. 1984; 77:418-
26. 

22. Aberg H, Lithell H, Selinus I, Hedstrand H. 
Serum triglycerides are a risk factor for 
myocardial infarction but not for angina 
pectoris: results from a ten-year follow-up of 
Uppsala primary preventive study. 
Atherosclerosis 1985; 54:89-97. 

23. Carlson LA, Bottiger LE. Risk factors for 
ischaemic heart disease in men and women: 
results of the 19-year follow-up of the 
Stockholm Prospective Study. Acta. Med. 
Scand. 1985; 218:207-11. 

24. Lapidus L, Bengtsson C, Lindquist O, 
Sigurdsson JA, Rybo E. Triglycerides--main 
lipid risk factor for cardiovascular disease in 
women? Acta. Med. Scand. 1985; 217:481-9. 

25. Tverdal A, Foss OP, Leren P, Holme I, 
Lund-Larsen PG, Bjartveit K. Serum 

 
ان
ست

تاب
م، 
سو

ره 
شما

13
81

   
23



...اي اثرات  بررسي مقايسه  

triglycerides as an independent risk factor for 
death from coronary heart disease in middle-
aged Norwegian men. Am. J. Epidemiol. 1989; 
129:458-65. 

26. Bainton D, Miller NE, Bolton CH, Yarnell 
JW, Sweetnam PM, Baker IA, Lewis B, 
Elwood PC. Plasma triglyceride and high 
density lipoprotein cholesterol as predictors of 
ischaemic heart disease in British men: the 
Caerphilly and Speedwell Collaborative Heart 
Disease Studies. Br. Heart J. 1992; 68:60-66. 

27. Gordon DJ, Probstfield JL, Garrison RJ, 
Neaton JD, Castelli WP, Knoke JD, Jacobs DR 
Jr, Bangdiwala S, Tyroler HA. High-density 
lipoprotein cholesterol and cardiovascular 
disease: Four prospective American studies. 
Circulation 1989; 79:8-15. 

28. Abbott RD, Wilson PWF, Kannel WB, 
Castelli WP. High density lipoprotein 
cholesterol, total cholesterol screening, and 
myocardial infarction. Arteriosclerosis 1988; 
8:207-11. 

29. Frick MH, Elo MO, Haapa K, Heinonen 
OP, Heinsalmi P, Helo P, Huttunen JK, 
Kaitaniemi P, Koskinen P, Manninen V. 
Helsinki Heart Study: Primary-prevention trial 
with gemfibrozil in middle-aged men with 
dyslipidemia. Safety of treatment, changes in 
risk factors, and incidence of coronary heart 
disease. N. Engl. J. Med. 1987; 317:1237-45. 

30. Committee of Principal Investigators. A co-
operative trial in the primary prevention of 
ischemic heart disease using clofibrate. Report 
from the Committee of Principal Investigators. 
Br. Heart J. 1978; 40:1069-118. 

31. Yazdanparast R, Alavi M. 
Antihyperlipidaemic and 
antihypercholesterolaemic effects of Anethum 
graveolens leaves after the removal of 
furocoumarins. Cytobios. 2001; 105:185-91. 

32. Friedewald WT, Levy RI, Fredrickson DS. 
Estimation of the concentration of low-density 
lipoprotein cholesterol in plasma, without use 
of the preparative ultracentrifuge. Clin. Chem. 
1972; 18:499-502. 

33. McNamara JR, Cohn JS, Wilson PW, 
Schaefer EJ. Calculated values for low-density 
lipoprotein cholesterol in the assessment of 
lipid abnormalities and coronary disease risk. 
Clin. Chem. 1990; 36:36-42. 

34. Garcia-Gonzalez JJ, Bartolome-Zavala B, 
Fernandez-Melendez S, Barcelo-Munoz JM, 
Miranda Paez A, Carmona-Bueno MJ, Vega-
Chicote JM, Negro Carrasco MA, Ameal 
Godoy A, Pamies Espinosa R. Occupational 
rhinoconjunctivitis and food allergy because of 
aniseed sensitization. Ann. Allergy Asthma 
Immunol. 2002; 88:518-22. 

35. Lazutka JR, Mierauskiene J, Slapsyte G, 
Dedonyte V. Genotoxicity of dill (Anethum 
graveolens L.), peppermint (Mentha piperita 
L.) and pine (Pinus sylvestris L.) essential oils 
in human lymphocytes and Drosophila 
melanogaster. Food Chem. Toxicol. 2001; 
39:485-92. 

36. Fukuoka M, Yoshihira K, Natori S, 
Sakamoto K, Iwahara S, Hosaka S, Hirono I. 
Characterization of mutagenic principles and 
carcinogenicity of dill weed and seeds. J. 
Pharmacobiodyn. 1980; 3:236-44. 

 

 
ان
ست

تاب
م، 
سو

ره 
شما

13
81

  

24


