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در بيماران مبتلا به  QT dispersion بررسي تاثير اكسيژن درماني شبانه بر روي
  نارسايي مزمن قلب
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 دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ،گروه قلب و عروق

  چكيده
و با افزايش ) CHF(ن احتمال مرگ و مير در بيماران دچار نارسايي مزمن قلبيهايپوكسي شبانه يكي از عوامل قوي در بالا برد :سابقه و هدف

براي بررسي عملكرد قلب است و افزايش آن نشان دهنده احتمال  يمعيار) QT dispersion)QTd. بروز آريتمي هاي بطني و دهليزي همراه است
هاي تحقيقات قبلي  در اين و كاستي (NOT)اثير اكسيژن درماني شبانه با توجه به تناقضات درمورد ت .بروز آريتمي بطني و مرگ ناگهاني است

 . بررسي شد CHFدر بيماران دچار  QTdبر عملكرد الكتروفيزيولوژيك قلب و ) NOT(مطالعه تاثير اكسيژن درماني شبانه 

، قبل و پس از درمان. قرار گرفتند NOTتحت ) CHF )40% ≤EFبيمار دچار  54در تحقيق با طراحي كارآزمايي باليني روي   :بررسي روش
  .مقايسه گرديد يزوج tقبل و پس از درمان با استفاده از آزمون  QTdدر نهايت مقدار . محاسبه شد QTdالكتروكارديوگرافي ميزان  توسط
ت آمد و مشاهده گرديد به دس msec17 ± 3/46و پس از اكسيژن درماني،  msec2/18 ± 3/56قبل از اكسيژن درماني،  QTdمقدار  :هايافته

  .)p=  001/0(دار است يدر دو حالت اندازه گيري، از نظر آماري معن QTdكه اختلاف در مقدار 
مي تواند احتمال بروز شود و در نتيجه  QTdمي تواند باعث كاهش مقدار  CHFدر بيماران دچار  NOTنظر مي رسد  هب :گيرينتيجه

به نياز ها اني بدرستي مشخص نيست و براي شناخت آنهاي اثر اين روش درمالبته مكانيسم. متر كندآريتمي هاي بطني و مرگ ناگهاني را ك
   .باشدانجام يك كارآزمايي باليني كامل مي

   .، اكسيژن درماني شبانهQT dispersionنارسايي مزمن قلبي، :واژگان كليدي

  

  1مقدمه
تركيـب   )Chronic heart failure; CHF(نارسـايي مـزمن قلبـي    

اي از تغييرات بيولوژيكي، عملكردي و ساختاري است كـه  پيچيده
گـردد  باعث از دست رفتن پيشرونده فعاليت و عملكرد قلـب مـي  

اي رو بـه  بـه طـور فزاينـده    CHFبا بالا رفتن سـن جامعـه،   ). 1(
هاي مهـم سيسـتم بهداشـت و    گسترش است و به يكي از چالش

عليـرغم  ). 2، 1(ده اسـت  درمان در جوامع امروزي تبـديل گردي ـ 
، ميزان مورتاليته CHFساخت داروهاي فراوان براي بيماران دچار 
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)mortality ( و موربيديته)morbidity (   در اين بيمـاران همچنـان
اين وضعيت باعث گرديده است تا بيشـتر متخصصـين و   . بالاست

تواننـد  محققين به دنبال تعيين و درمان عواملي باشـند كـه مـي   
 ).2- 4(يد بيماري گردند باعث تشد

امروزه شواهد فراواني در دست اسـت كـه اخـتلالات تنفسـي در     
ــواب  ــان خــ ) sleep disordered breathing; SDB( زمــ

 Central sleep apneaو) Obstructive sleep apnea )OSAشامل
)CSA ( به همراهCHF شوند و تـاثير فراوانـي بـر پـيش     ديده مي

و موربيديته و مورتاليته ناشي از آن آگهي بيمار، پيشرفت بيماري 
- 82 در CSAاند كـه  مطالعات آينده نگر نشان داده). 5- 9(دارند 

 CSA ).2- 4، 10( شودديده مي CHFاز بيماران دچار درصد  33
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- شرياني به پايين CO2اي و افت فشار دوره hyperventilationاز 

هايپوكسي در  و با ايجاد) 10(گردد تر از حد آستانه آپنه ناشي مي
ها، بيدار شدن ناگهاني از خواب و فعال كردن سيستم عصبي بافت

سمپاتيك تاثيرات مخربي بر عملكرد سيستم كارديوواسـكولار بـر   
). 11، 7(دهـد  گـذارد و احتمـال مـرگ را افـزايش مـي     جاي مي

ــار    ــاران دچ ــر وضــعيت بيم ــي اگ ــه حت ــزارش شــده ك  CHFگ
)40%EF≤ ( مطلـوب نگـاه داشـته     به خوبي كنترل شودو در حـد

 )nocturnal hypoxia(شود، باز هم ميزان بروز هايپوكسي شـبانه  
هايپوكسي شبانه يكي  ).12(است درصد  45- 50 بسيار بالا و بين

از عوامل قوي در بالا بردن احتمال مرگ و مير در بيماران دچـار  
CHF      و بـا افـزايش بـروز   اسـت  با وضـعيت بـاليني ثبـات يافتـه  

  ). 13، 7(بطني و دهليزي همراه است هاي آريتمي
 ;nocturnal oxygen therapy(تـاثيرات اكسـيژن درمـاني شـبانه     

NOT ( توسط  1908براي اولين بار در سالPembrey  توضيح داده
اگرچه در مطالعات مختلفي نشان داده شـده اسـت كـه    ). 14(شد 

NOT در بيماران دچارCHF تواند از بروز هايپوكسي جلـوگيري  مي
نفـرين شـبانه را پـايين    را تسكين دهد و سطح نـوراپي  CSAكند، 

 NOT، اما به طور كلي مطالعات مربوط به تـاثيرات  )15- 17(بياورد 
و جنبه هاي مختلـف آن و نيـز مكانيسـم اثـر گـذاري آن       SDBبر 

در بسياري از گزارش ها نيز تعداد كمي از بيمـاران  . محدود هستند
د و نتايج مطالعات متفاوت و غيركـاربردي  انمورد ارزيابي قرار گرفته

بر موربيديتـه و مورتاليتـه بيمـاران     NOTهمچنين تاثير ). 4( است
  ).1(ناشناخته باقي مانده است  CHFدچار 

 QT dispersion  )QTd(  به صورت اختلاف در مدتQT interval 
 .گـردد ليد انـدازه گيـري مـي    12با ) ECG(در الكتروكارديوگرافي 

QTd اقع به صورت غيرمستقيم وغيرتهاجمي ميزان عدم همگن درو
ــدازه گيــري  رپولاريزاســيون بطنــي را) inhomogeneity(بــودن      ان

 در در مطالعات مختلفي بيان شده است كه ايـن اينـدكس  . كندمي
 .كندبسياري از مشكلات قلبي ازجمله نارسايي قلبي افزايش پيدامي

QTd رود و گفتـه  قلبي به كار مـي  در ارزيابي احتمال بروز حملات
با پـيش آگهـي   ) QT dispersion >80 ms(شود كه افزايش آن مي

بد بيماري همراه است و نشان دهنده احتمال بروز آريتمي بطنـي و  
لذا ما در اين مطالعـه بـا اسـتفاده از    ). 18- 26(مرگ ناگهاني است 
بــر فعاليــت   NOT ، بــه تعيــين تــاثير  QTdمحاســبه مقــدار  

   . پرداختيم CHFزيولوژيك قلب در بيماران دچار الكتروفي
  

  مواد و روشها
تحقيق با طراحي كارآزمايي باليني از نوع مقايسه قبـل و بعـد   

 6كه در ) CHF )40% ≤EFبيمار دچار  54تعداد . انجام گرفت

طالقـاني مراجعـه   ... به بيمارستان آيت ا 1390ماهه دوم سال 
از انجـام مطالعـه، انـدازه     قبل. نموده بودند، شركت داده شدند

گيري فشار خون، آزمـايش هـاي خـوني معمـول راديـوگرافي      
) ABG(و آنـاليز گازهـاي خـون     ECGسينه، اكوكارديوگرافي، 

انجام شد تا وضعيت سيسـتم كارديوواسـكولار بيمـاران مـورد     
معيارهاي خروج عبارت بودند از نارسايي . بررسي، ارزيابي شود
 GFR < 30 mL/min/1.73(،acute( 5و  4مزمن كليوي كلاس 

coronary syndromeاي متوســط و شــديد، ، بيمــاري دريچــه
هـا  بارداري، عدم تحرك، فيبريلاسيون دهليزي و ساير آريتمي

). LBBBو  RBBB(هاي راسـت و چـپ   و بلوك هدايتي شاخه
همچنين بيماران دچار سردرد صبحگاهي، بيماري نورولوژيـك  

س ميوكـارد در سـه مـاه گذشـته از     يا تنفسي مهم و انفـاركتو 
بيمـار در   54بـدين ترتيـب در نهايـت    . مطالعه خـارج شـدند  

تمـام ايـن بيمـاران دچـار     . مطالعه مورد بررسي قـرار گرفتنـد  
ــد و نقــص عملكــرد    محــدوديت در فعاليــت هــاي خــود بودن

آن ها با اسـتفاده از اكوكـارديوگرافي   ) EF≥ %40(سيستوليك 
چيك از اين بيماران دچار آريتمـي  هي. دو بعدي تاييد شده بود

اسـتفاده   IIIو  Iنبودند و از داروهاي آنتـي آريتميـك كـلاس    
 .كردندنمي

نفـر از بيمـاران مـورد بررسـي      25البته لازم به ذكر است كـه  
بودند كه البته با استفاده  )hypertension( دچار فشار خون بالا

كنترل شده  از داروهاي مناسب از يك ماه قبل از انجام مطالعه
  .ندبود

   ECG. ليد استفاده شد 12با  ECGاز  QTdبراي اندازه گيري 
بـه صـورت    ECG آنـاليز  و انجام گرديـد  HzAc 50با فركانس 

بــه صـورت ميـانگين اخـتلاف بــين     QTd .دسـتي انجـام شـد   
الكتــرود در تمــام  12در  QT intervalبيشــترين و كمتــرين 

  .سيكل ها تعريف و محاسبه شد
در نوبت اول، بيمـاران پـس از   . دو بار انجام شد QTdمحاسبه 

مـورد ارزيـابي    ECG، با NOTخواب شبانه و بدون استفاده از 
به  NOTدر نوبت دوم، بيماران پس از استفاده از . قرار گرفتند

بـراي انجـام   . ارزيابي شـدند  L/min3ساعت و با حجم  8مدت 
NOT  از يكconcentrator    كـه در   كـه از طريـق كانولاهـايي

انجـام  . دادگرفت، اكسـيژن رسـاني را انجـام مـي    بيني قرار مي
ECG  و محاسبهQTd      بر عهده فردي بـود كـه از نحـوه انجـام

اطلاعات زمينـه اي و بـاليني بيمـاران    . مطالعه اطلاعي نداشت
  .ارائه گرديده است 1مورد بررسي در جدول 

 tآزمـون  با اسـتفاده از   NOTقبل و پس از  QTdدر نهايت مقدار 
. مقايسـه گرديـد   SPSSدر نرم افزار آمـاري  ) paired t-test(زوج 

   .در نظر گرفته شد 05/0داري در اين مطالعه كمتر از يسطح معن
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  هايافته
. انجـام گرفـت    CHFبيمـار مبـتلا بـه     54تحقيق روي تعداد 

دهـد  ارائه گرديده و نشان مي 1خصوصيات بيماران در جدول 
مرد و مدت ابـتلا بـه   % 7/53 ،سال 3/56±4/7 كه سن بيماران

CHF   سال بود 5/5±8/3برابر. 

  
  اي و باليني بيماران مورد بررسي اطلاعات زمينه -1جدول 

 )36-70(3/56±4/7 )سال(سن

   جنس
 29)%7/53( مرد

 25%)3/46( زن

BMI)Kg/m2( 8/2±27)1/32-7/21(
 5/5±8/3 )سال( CHFمدت ابتلا به

   CHFابتلا بهعلت
Hypertensive heart disease 11 

 34 بيماري ايسكميك
Dilated cardiomyopathy 9 

  )mmHg(فشار خون
)95-160(3/123±20 سيستوليك
 )60-90(76±8/10 دياستوليك

   هيپرتانسيون
 17 سيستوليك

 8 دياستوليك

EF(%) 10±31)40-15( 

  
، NOTقبـل از   QTdمقدار ، QT intervalت با توجه به تغييرا 

msec2/18 ± 3/56  و پــــس از آنmsec17±3/46  تعيــــين
درصـد كـاهش يافـت و     8/17واحد و يـا   10گرديد كه ميزان 

در دو  QTdنشـان داد كـه اخـتلاف در مقـدار      يزوج tآزمون 
مقـدار   NOTدار است و پس از انجام يحالت از نظر آماري معن

QTd 001/0( ري كاهش يافته استدايبه طور معن=p(  .  
  

  بحث
تحقيق نشان داد كه اكسيژن درماني شبانه دركوتاه مدت باعث 

ــه    ــل توج ــاهش قاب ــي    QTdك ــزايش همگن ــه اف و در نتيج
 .شودرپولاريزاسيون بطني مي

تواند نشانه رپولاريزاسيون ناهمگن مي QTdبيان شده است كه 
نشان داده انـد كـه    مطالعات تجربي. ثباتي الكتريكي باشدو بي

گردد باعث كاهش آستانه فيبريلاسيون بطني مي QTdافزايش 
، 27( نمايـد هاي بطني را تسـهيل مـي  و در نتيجه بروز آريتمي

تعيـين   msec 60-50در افـراد نرمـال بـين     QTdمقدار  ).28

را بـه   msec 65البتـه برخـي مطالعـات مقـدار     . گرديده اسـت 
هـاي  در وضـعيت  QTd ).29(د عنوان حد نرمال بيان نموده ان

ــه  ــاوتي از جملــ ــاليني متفــ  CHF )24(،long QT بــ

syndrome)30(،  هاپرتروفيـك   كارديوميوپـاتي)و ) 31acute 

myocardial infarction )32 (به طور كلي . محاسبه شده است
در  msec 65بيشـتر از   QTdگفته مـي شـود كـه بيمـاران بـا      

 ـ هاي بطني يـا مـرگ قلبـي نا   معرض آريتمي دليـل  ه گهـاني ب
ــد  cardiomyopathyو  CHFانفــاركتوس ميوكــارد،  ــرار دارن ق

)33.(  
 ـ CHFشرياني نرمال در زمان بيـداري،  saturationبر خلاف  ه ب

توانـد باعـث   همـراه باشـد مـي    CSAويژه در مـواردي كـه بـا    
هايپوكسـمي  ). 1( هايپوكسمي شـديد در زمـان خـواب گـردد    

هاي محيطي بدن قرار شديد فرد را در معرض هايپوكسي بافت
دهد كه نتيجه آن افزايش مقدار مقاومت محيطي و اختلال مي

حتي در افراد سالم نيز ). 34(در عملكرد بطن چپ خواهد بود 
  hypercapniaاخــتلال گازهــاي خــوني شــامل هايپوكســمي و 

همچنـين گـزارش    ).35(شـود   QTdتواند باعـث افـزايش   مي
ستم عصبي سـمپاتيك در  گرديده است كه افزايش فعاليت سي

CHF تواند مسئول افزايش ميQTd   و بـدين  ) 37، 36(باشـد
 CHFدر بيمـاران دچـار    β-blockerترتيب است كه درمان بـا  

    ايـن عوامـل باعـث    ).38(شـود   QTdتوانـد باعـث كـاهش    مي
هاي بطني و دهليزي در بيماران شوند تا ميزان بروز آريتميمي

شـوند، بـالاتر   پوكسمي شـبانه مـي  كه دچار هاي CHFمبتلا به 
گفتنـي اسـت كـه ايـن اخـتلالات بـر فعاليـت         ).13، 7( باشد

تـوان بـا اسـتفاده از    الكتروفيزيولوژيك قلب تاثير دارنـد و مـي  
  . آنها را مشاهده نمود QTdاز جمله  ECGپارامترهاي 

 Continuous positive(براي درمان آپنـه در زمـان خـواب از    

airway pressure; CPAP( شودو اكسيژن درماني استفاده مي .
CPAP امـا  )39(گيرد تر مورد استفاده قرار ميبسيار گسترده ،

از آنجا كه در برخي مطالعات ميزان مقبوليت آن نـزد بيمـاران   
، ما در ايـن مطالعـه بـه بررسـي     )40(پايين گزارش شده است 

NOT در مطالعات فراواني نشان داده شده است كه  .پرداختيم
الگـوي   CSA و CHF اكسيژن درماني شبانه در بيماران دچـار 

شـبانه و كيفيـت    saturationتنفس شـبانه، ظرفيـت فعـاليتي،   
و  Hypopneaاپيزودهـاي آپنـه و    بخشـد، زندگي را بهبود مـي 

دهــد و از تعـداد كلـي ضـربان قلــب در خـواب را كـاهش مـي      
  ).1- 4، 39، 41( كندجلوگيري مي CSAهمراه با  CHFپيشرفت 

 CSAاي بـر كـاهش   هاي چندگانـه اكسيژن از طريق مكانيسم
پيشنهاد كردند كـه تـاخير در پاسـخ     Hanleyگروه . تاثير دارد

هاي شـيميايي شـرياني و مركـزي بـه تغييـر در فشـار       گيرنده
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شرياني اكسيژن و دي اكسيد كربن كه در نتيجه افزايش مدت 
 CHFهـا در بيمـاران دچـار    گردش خون بين كاروتيد و شـش 

بدين ترتيب اكسـيژن  . است CSAشود، مسئول بروز ايجاد مي
باعـث كـاهش    saturationدرماني با افزايش ذخيره اكسيژن و 

شرياني به بالاي حد  PaCO2حساسيت سيستم تنفسي شده و 
و همكارانش بيان نمودند  Franklin ).42(رسد آستانه آپنه مي

باعـث از   PaCO2 و كاهش PaO2كه اكسيژن درماني با افزايش 
بـه بيـان سـه دليـل      Javaheri ).16(گردد بين رفتن آپنه مي

عمده براي تاثيرگذاري اكسيژن درماني پرداخت كه عبارتند از 
، ســـركوب پاســـخ سيســـتم تنفســـي بـــه PaCO2افـــزايش 

hypercapnia  43(و افزايش ذخيره اكسيژن.(  
برخي مطالعات نيز به بررسي تاثير اكسيژن درمـاني بـر سيسـتم    

درچند كارآزمايي باليني كوچك كه  .اندعصبي سمپاتيك پرداخته
به بررسي تاثير اكسيژن درماني كوتاه مدت پرداخته بودند نشـان  

توانـد همـراه بـا افـزايش     داده شده است كه اكسيژن شـبانه مـي  
، تحريــك شــبانه CSAو  CHFكيفيــت خــواب بيمــاران دچــار  

و  Sakakibara همچنين ).44، 42، 17(سمپاتيك را كاهش دهد 
تـاثير مختصـري بـر سيسـتم      NOTهمكارانش بيان نمودند كـه  

و همكارانش نيز بيان نمودنـد   Toyama ).41(عصبي اتونوم دارد 
با تضعيف فعاليت سيستم عصبي سمپاتيك باعث بهبود  NOTكه 

CSA  و از آنجايي كه فعال شـدن سـمپاتيك    )3(در بيماران شد
، بهبود در )45(است  CHFدچار  نشانه پيش آگهي بد در بيماران

 ).46(تواند با كاهش ميزان مورتاليته همراه باشد مي   فعاليت آن 
و عملكرد سيستم عصبي سمپاتيك مـورد   QTdالبته ارتباط بين 

انـد كـه   بحث و اختلاف نظر است و برخي محققين بيـان نمـوده  
علاوه بر زنجيره عصبي سـمپاتيك قلبـي    QTdاحتمالا در تنظيم 

گردد، عوامل ديگري نيـز دخيـل   در اثر هايپوكسمي فعال مي كه
و همكارانش در بررسـي تـاثير درمـان     Nakamura ).26(هستند 

 obstructive sleep apnea- hypopneaو  CHFبيمـاران دچـار   

syndrome  با استفاده ازCPAP     بيان نمودنـد كـه كـاهشQTd 
  ).26(باشد مستقل از عملكرد سيستم سمپاتيك مي

همچنين در برخـي مطالعـات فعاليـت سيسـتم سـمپاتيك بـا       
نفرين ادرار يا پلاسما تخمين زده شده استفاده از غلظت نوراپي

باعث  NOTو همكارانش گزارش نمودند كه  Staniforth .است

شد و دفع نورآدرنالين شبانه را  Cheyne-Stokesكاهش تنفس 
تيجه نين اين محقق. كاهش داد CSAو  CHFدر بيماران دچار 

توانـد سـبب بهبـود عملكـرد و فعاليـت      مـي  NOTگرفتند كه 
 ).17(گردد  سيستم عصبي سمپاتيك

دانيم و در منابع جسـتجو نمـوديم تنهـا يـك     تا آنجا كه ما مي
. پرداخته است QTdمطالعه به بررسي تاثير اكسيژن درماني بر 

و همكـارانش بـه بررسـي تـاثير      Kardesogluدر اين مطالعـه  
تحـت فشـار بيشـتر از يـك اتمسـفر       %100 ق اكسيژناستنشا
در  QTdبـر مقـدار   )   hyperbaric oxygen therapy(مطلـق  

بيمـار بـراي    30در اين مطالعه . بيماران دچار ديابت پرداختند
جلسـه   10هفتـه تحـت    2بهبود زخم هاي ديـابتي در مـدت   

اكسيژن درماني قرار گرفتند و محققين مشـاهده نمودنـد كـه    
و همكـارانش   Kardesoglu. شـد  QTdباعث كاهش  اين روش

مي توانـد بـا    hyperbaric oxygen therapyنتيجه گرفتند كه 
هاي بطني بـدخيم و مـرگ قلبـي    كاهش احتمال بروز آريتمي

ناگهــاني در بيمــاران ديــابتي كــه در معــرض انــواع مشــكلات 
، همـراه باشـد   )آريتمي و مرگ قلبـي (نوروواسكولار قرار دارند 

و همكـارانش   Kardesogluهـاي  گفتني است كه يافتـه  ).47(
گونه كه پيشتر ذكر شد در مطالعه ما نيز  مطابقت دارد و همان

  .شد QTdاكسيژن درماني باعث كاهش 
از جمله اينكه مـا بـه    ؛هايي در بر داشتمطالعه حاضر محدوديت
. پـرداختيم  CHFدر بيماران دچار  NOTبررسي تاثير كوتاه مدت 

بـه انجـام    NOTكه ارائه نظـر بهتـر در مـورد نتـايج      روشن است
همچنـين در ايـن   . تـر نيـاز دارد  مطالعات با دوره درماني طولاني

مطالعه ما گروه كنترل نداشتيم و مطالعه حاضر بـه صـورت يـك    
  .مطالعه كارآزمايي باليني از نوع مقايسه قبل و بعد بود

يژن تراپـي  اكس ،CHFبه نظر مي رسد كه در بيماران مبتلا به 
شود كه ايـن  مي QT dispersionسبب كاهش )  NOT(شبانه 

يافته در نهايت موجب كاهش آريتمي قلبي و نيز وقفـه قلبـي   
جهت اين يافته لازم است  ،با توجه به تعداد نمونه كم. شودمي

صورت كارآزمايي باليني كامـل در سـطح   ه تحقيقات ديگري ب
 البته مكانيسـم  .م شودتري و در مدت زمان بيشتري انجاوسيع

درستي مشخص نيست و شناخت ه هاي اثر اين روش درماني ب
  .اي نياز داردآنها به مطالعات جداگانه
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