
 
 
 
 
 

  49 

Long term evaluation of Erythropoietin effects on ischemia-
reperfusion injury after Coronary artery bypass graft surgery. 

 
 

Shervin Ziabakhsh Tabari1, 
 Rozita Jalalian2, 

 Farzad Mokhtari Esbooee3, 
 Ahmad Ramzani Farhani4,  
Mohammad Reza Habibi5, 

 Aria Soleymani5 
 

1 Department of Heart Sergery, Faculty of Medicine, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 
2 Department of Heart, Faculty of Medicine, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

3 Jeneral Practitionar, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 
4 Medical Stdudent, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

5 Department of Anesthesia, Faculty of  Paramedics, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 
 
 

 (Received January 28, 2012 ; Accepted May 22, 2012) 
 
Abstract 
 

Background and purpose: Recent studies showed that erythropoietin (EPO) despite having role 

in hematopoiesis, has non-hematopoietic tissue protective effects on ischemia-reperfusion injury. In this 

study we evaluated the effects of erythropoietin on reducing ischemia-reperfusion injuries after coronary 

artery bypass graft surgery (CABG). 

Materials and methods: 60 patients that was candidate for elective CABG randomly divided 

into two groups, EPO and control group. Patients in EPO group received IV infusion of EPO (700 IU/kg), 

at the start of reperfusion after aorta cross clamp. Cardiac markers: Troponin I and Creatine kinase MB 

(CKMB) assessed 8hours after CABG surgery. Also echocardiography was performed in all patients 

6month after surgery. 

Results: Troponin I level had no difference in EPO and control group (P=0.30). CKMB level in 

EPO group was higher than control group (P=0.004).  After 6month from surgery, Ejection fraction (EF) 

in EPO group was higher than control group but differences wasn’t significant (P=0.46). But Left 

ventricle end systolic diameter (P=0.017) and also Left ventricle end diastolic diameter (P= 0.04) in EPO 

group were significantly lesser than control group 6month after surgery 

Conclusion: in this study the administration of erythropoietin was associated with reduction in 

ischemia-reperfusion injuries by improving ventricular function, and also with reduction in myocardial 

remodeling and decrease in Left ventricle end systolic diameter and Left ventricle end diastolic diameter 
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مدت اریتروپوئتین در کاهش آسیب های ناشی از زثیر دراأتبررسی 
  عمل بایپس عروق کرونری و ریپرفوزیون حین ایسکمی

  
        1شروین ضیابخش طبری

        2رزیتا جلالیان
        3فرزاد مختاری اسبویی
        4احمد رمضانی فرهانی
        5محمدرضا حبیبی
  5آریا سلیمانی

  

  چکیده
اریتروپوئتین علاوه بر همـاتوپوئزیز، دارای آثـار حفـاطتی           نشان داده شده است که       در مطالعات جدید   :سابقه و هدف  

در ایـن مطالعـه مـا اثـر بخـشی داروی            . ایـسکمی و ریپرفوزیـون بـافتی اسـت        غیر هماتوپوئتیک نیز روی آسیب های ناشـی از          
  .وق کرونری مورد بررسی قرار دادیم ریپرفیوژن بافتی حین عمل بایپس عر-در کاهش آسیب ناشی از ایسکمیاریتروپوئتین را 

 بیمار کاندید عمل الکتیو بایپس عروق کرونری به طور تصادفی به دو گروه مـورد و شـاهد              60تعداد   :ها روشمواد و   
 واحد بر کیلوگرم در هنگام شـروع ریپرفیـوژن حـین عمـل بـه                700 اریتروپوئتین با دوز     ، بیماران گروه مورد   به. تقسیم شدند 
ماه بعد   6گیری شد و اکوکاردیوگرافی نیز       عمل اندازه از   بعد   ساعتCKMB 8 و   Iمارکر قلبی تروپونین    . یق شد بیماران تزر 

 و Chi-square و t-test و آزمون های آماری SPSS16افزار   ها با نرم    تحلیل داده  . عمل در تمام بیماران دو گروه انجام شد        از
withney mann-انجام شد .  
 در  CKMBسـطح   ). p =30/0(ونین در دو گروه اریتروپوئتین و شـاهد بعـد عمـل تفـاوتی نداشـت               سطح تروپ  :ها یافته

عمل در گروه اریتروپوئتین    از  ماه بعد    EF 6 میزان). p=004/0(داری بیشتر بود   یطور معن  هگروه اریتروپوئتین از گروه شاهد ب     
دیاسـتولی بطـن چـپ    و ) 017/0(زان حجم پایان سیـستولی    ولی می  ،)p =46/0(دار نبود    یاندکی بیشتر بود اما این تفاوت معن      

  . شاهد کمتر بود نسبت به گروهاریتروپوئتین عمل در گروه ازماه بعد  6در ) 04/0(
عد از عمـل بـایپس کرونـری        ریپرفیوژن ب  -کاهش آسیب ناشی ایسکمی   با  اریتروپوئتین  تجویز  در این مطالعه     :استنتاج

دیاسـتولی بطـن چـپ      سیستولی و    کاهش حجم پایان     و قلبی   کاهش ریمودلینگ مچنین  ه افزایش عملکرد قلبی و   صورت   هب
  . استرابطه داشته

  
  .اریتروپوئتین، عمل بایپس عروق کرونری، آسیب ناشی ایسکمی و ریپرفوزیون :های کلیدی واژه

  

  مقدمه
طـور   هبیماری عروق کرونری وضعیتی اسـت کـه ب ـ        

ــت  ــسترده در جمعی ــی   گ ــده م ــروزی دی ــای ام ــو ه د و ش
عمل بایپس  . )1(مورتالیتی و موربیدیتی بسیار بالایی دارد     

  رداندن ـه جهت بازگه بـی است کـری عملـروق کرونـع
  

  :sari_cardiacsurgery@yahoo.com E mail                ن، بلوار ارتش، بیمارستان فاطمه الزهرای ساری میدان امام حسی:ساریفرزاد مختاری اسبویی   :مولف مسئول
  مازندراناه علوم پزشکی گ، دانشدانشجوی پزشکی. 4    گروه جراحی قلب، دانشکده پزشکی، دانشکاه علوم پزشکی مازندران. 1
  گروه بیهوشی، دانشکده پزشکی، دانشکاه علوم پزشکی مازندران. 5    کی، دانشکاه علوم پزشکی مازندرانگروه قلب و عروق، دانشکده پزش. 2
  مازندراناه علوم پزشکی گپزشک عمومی، دانش. 3

  2/3/91:               تاریخ تصویب    8/11/90:           تاریخ ارجاع جهت اصلاحات      8/11/90: تاریخ دریافت  
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و  جریان خون در بافت ایسکمیک قلب انجـام مـی شـود          
  با استرنوتومی میانی و با بایپس قلبی ریوی و ایـست           غالباً

جمعیـت بیمـاران    .شـود  قلبی با کاردیوپلژیک انجـام مـی     
 بـایپس کرونـری تـا حـدودی تغییـر کـرده             کاندید عمل 

است و به دلیل افزایش درصـد بیمـاران بـا ریـسک بـالا،               
. )2(موربیــدیتی حــول و حــوش عمــل بیــشتر شــده اســت

گرچه این بازگشت مجدد جریان خون به بافـت قلبـی بـا       
 و ءبــایپس عــروق کرونــری معیــوب ســبب افــزایش بقــا 

ــی   ــدیتی م ــالیتی و موربی ــاهش مورت ــود   ک ــا خ ــود، ام ش
ایسکمی ناشـی از بـایپس قلبـی و ریـوی هنگـام عمـل و                
همچنین ریپرفوزیون بعد از کراس کلامپ آئورت حـین         
عمل نیز گرچه باعث بازگـشت خـون رسـانی بـه عـضله              

طـور   هشـود امـا خـود ب ـ       قلب و کـاهش مـرگ ومیـر مـی         
. )4،  3(تواند سبب آسیب میوکارد شود     پارادوکسیکال می 

ئینی اسـت کـه توسـط       اریتروپوئتین هورمونی گلیکوپروت  
های اطراف توبـولی سـاخته       های اندوتلیال مویرگ   سلول
در مطالعــات . )5(شــود و در همــاتوپوئزیز نقــش دارد مــی

اخیر نشان داده شـده اسـت کـه اریتروپـوئتین عـلاوه بـر                
نیـز  غیر هماتوپوئتیـک      های   مکانیسم  با اثرات ذکر شده،  

ــک     ــابی و تحری ــوز، ضــد الته ــرات ضــد آپوپت ــد اث مانن
هـای ناشـی ایـسکمی و        نژیوژنزیز سبب کـاهش آسـیب     آ

  بافــتدر بــسیاری از بافــت هــا ماننــدریپرفوزیــون ذکــر 
آثار  .شده است  )8-10(سلول های قلبی  و   )7( کلیه ،)6(مغز

ــلول  ــویتین روی س ــافظتی اریتروپ ــارد  مح ــای میوک  در ه
هـای مختلفـی از جملـه         از طریق مکانیسم   مقابل ایسکمی 

فعال کردن  اسیون مجدد از طریق     تحریک نئووسکولاریز 
ــاز و   ــری کینــ ــول تــ ــسفاتیدیل اینوزیتــ  و ERK1/2فــ

 ، ســبب کــاهش آســیب و   Jak2-ERKفــسفریلاسیون 
  .)8،11(مرگ سلولی می شود

هــای ناشــی   نقــش اریتروپــوئتین در کــاهش آســیب   
های آزمایشگاهی و همچنـین      ایسکمی و ریپرفیوژن در مدل    

نـری مـورد بررسـی      در بیماران حین عمل بایپس عروق کرو      
اما با وجود اثربخشی تجـویز اریتروپـوئتین        . قرار گرفته است  

ــوانی  ــات حی ــا   )12،13(مطالع ــسانی ت ــات ان ــایج در مطالع ، نت

حدودی متناقض بوده اسـت و نتـایج مختلفـی در خـصوص             
بـا  . )15،  14،  8(اثربخشی اریتروپوئتین بـه دسـت آمـده اسـت         

 مطالعات قبلی،   توجه به اهمیت مسئله و تناقضات موجود در       
این مطالعه به منظور بررسی نقـش اریتروپـوئتین در کـاهش            

های ناشی از ایسکمی و ریپرفیوژن حین عمل بـایپس           آسیب
هـای قلبـی و همچنـین        گیری آنـزیم   عروق کرونری با اندازه   

  .مارکرهای اکوکاردیوگرافی در بیماران انجام شده است
  

  ها مواد و روش
1 .IRCT number 138809102799N1  
 IRCTمطالعه طبق ثبـت در   نوع مطالعه ذکر شود . 2
  .زمایی بالینی استآکار

نحــوه انتخــاب تعــداد افــراد بــا نظــر اســتاد آمــار  . 4
تعـداد بیمـاران بـر اسـاس تعـداد بیمـاران           .درست نیـست  

  . نفر محاسبه شد60 محاسبات آماری،مطالعات قلبی و 
 و  آسیب ناشی ریپرفوزیون تعریف عملیاتی شـود      . 5

همـانطور کـه ذکـر       .شاخص تعیین کننده مشخص شـود     
شد درجع بندی عددی مانند بسیاری از مـوارد دیگـر در            
بیماریهای دیگـر وجـود نداشـته و میـزان عـددی آنـزیم              

ایـسکمی   .جهت بررسی کمی استفاده و مقایسه می شود       
های قلبـی    و آسیب بافت قلب حین عمل با افزایش آنزیم        

ن میـزان عـددی آنـزیم و مقـدار          همراه است، در نتیجه بی    
ی  آسیب بافتی ناشی ایـسکمی و ریپرفیـوژن یـک رابطـه           

 بعد از   CKMB>100IU/Lمستقیم و خطی دارد و میزان       
ی  عمــل جراحــی بــایپس عــروق کرونــری نیــز بــه منزلــه 

ی  لذا در این مطالعـه بـرای محاسـبه        . انفارکت قلبی است  
ر میزان تفاوت آسیب بافتی عضله ی قلـب حـین عمـل د            

بیمــاران دو گــروه از مقایــسه ی میــزان میــانگین عــددی  
آنزیم های قلبـی و همچنـین تفـاوت میـزان حجـم پایـان             
سیستولی و دیاستولی بطن چپ که مویـد ریمودلینـگ و           

  .یب بافت قلبی است استفاده کردیممیزان آس
 و بیمـاران    کارآزمایی بالینی است  این مطالعه از نوع     

. روه مورد اطلاع نداشتند   و پزشک جراح قلب از افراد گ      
اریتروپوئتین بعد از انتخاب بیماران گروه مورد بر اسـاس          
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جدول تصادفی، تحت نظر پزشک متخصص بیهوشی بـه         
تعداد بیمـاران بـر اسـاس       . بیماران گروه مورد تجویز شد    
 نفـر   60 محاسبات آماری، تعداد بیماران مطالعات قلبی و      

اندیــد عمــل  بیمــار ک60در نتیجــه تعــداد . محاســبه شــد
پس عروق کرونـری کـه معیارهـای ورود را           انتخابی بای 

داشته و معیارهای خروج را نداشتند، بعـد اخـذ رضـایت            
نامــه کتبــی در مــورد مطالعــه و احتمــال دریافــت داروی 

 و  اریتروپوئتیناریتروپوئتین به طور تصادفی در دو گروه        
ل بیماران نیازمند عم ـ  : معیارهای ورود . شاهد قرار گرفتند  

پس کرونـری بـر اسـاس آنژیـوگرافی بـوده و معیـار               بای
ســابقه ترومــای شــدید یــا عمــل جراحــی : خــروج شــامل

ماه  6ماه قبل، سابقه دریافت اریتروپوئتین در 3سنگین در  
ــته،  ــترپتوکیناز در گذشـ ــابقه دریافـــت اسـ ــته، سـ   گذشـ

5/2> Cr      آزمایـشات اولیـه خـون در       .  و پلی سـیتمی بـود
سپس اریتروپوئتین با دوز    . ام شد بیماران هر دو گروه انج    

واحد بر کیلوگرم با توجه دوزهای تجـویز شـده در            700
گزارشات مطالعات قبلی و بی خطر بـودن آن بـر اسـاس             
نتایج در حـین عمـل در پایـان کـراس کلامـپ و هنگـام             

صـورت داخـل وریـدی بـه        ه   ب ـ )14-16(شروع ریپرفیوژن 
بی تروپونین  آنزیم های قل  . بیماران گروه مورد تزریق شد    

 با توجه به زمان پیک غلطت آنها بعد از عمل           CKMBو  
جهـت   ساعت بعـد از عمـل در هـر دو گـروه              8در خون   

بررســی نقــش اریتروپــوئتین در کــاهش آزادســازی ایــن 
ــزیم ــل   آن ــد از عم ــا بع ــدازهاه ــین   ن ــد و همچن ــری ش گی

 ،اسـاس مطالعـات قبـل     اکوکـاردیوگرافی نیـز بر    مارکرهای  
 پس عروق کرونری جهت بررسی اثر      بای بعد از عمل     ماه6

گیـری    انـدازه  در درازمدت  اریتروپوئتین بر روی بیماران   
ــا . )17(شــدند مــاه بعــد از عمــل تحــت  6تمــام بیمــاران ت
های بعد از عمل قرار داشتند و از لحاظ عـوارض            پیگیری

خون و حـوادث ترومبوتیـک      احتمالی ماننـد افـزایش فـشار      
 ند و تا پایان زمان بررسـی       نظارت و بررسی قرار داشت     مورد

. ها هیچ کدام از بیماران از مطالعه خارج نشدند         و پیگیری 
-tهای آماری    آزمون و   SPSS16افزار   ها با نرم   تحلیل داده 

test و Chi-squareو  Mann-whitneyانجام شد .  

  

  یافته ها
از میان بیماران مورد مطالعه تفـاوتی در تعـداد رگ           

ر گـروه اریتروپـوئتین و شـاهد        در آنژیـوگرافی د    درگیر
). p =63/0بـا    3/2±7/0در مقابل    2/2±9/0(وجود نداشت   

 ــ  ــاوت معن ــرد در دو گــروه تف ــانگین جــنس م داری  یمی
و میــانگین ســن بیمــاران نیــز در گــروه ) p=9/0(نداشــت

داری نداشـت    یاریتروپوئتین و گروه شـاهد تفـاوت معن ـ       
)17/0= (p .ــد کــراتینین و ســایر متغ  دیابــت در یرهــا مانن

  . آمده است1جدول شماره 
  
  .اطلاعات اولیه بیماران در گروه اریتروپوئتین و شاهد :1  شمارهجدول

  

داریمعنی  حسط  یرهامتغ  گروه شاهد  گروه اریتروپوئتین

  بیمارانتعداد  30 30  

9/0  
17/0  

18  
23/57±9/7  

16 

1/60±8/4 

 )سال(سن  )n(جنسیت مرد

  (kg/m2) توده بدنیاندکس  2/25±6/4  03/26±6/5  53/0
54/0  
9/0 

59/0 

93/0±7/0 

14  
8/12±1/2 

01/1±2/0 

13  
1/13±2/2 

 )mg/dl( کراتینین سرم

  )g/dl( هموگلوبین سیگار

  )درصد(رد رتیک 72/0±34/0  89/0±2/0  21/0
63/0  
99/0  

2/2±9/0  
14 

3/2±7/0  
18 

  دیابت )n(تعداد رگ درگیر

 
و  18/2±9/0سطح تروپونین در گروه اریتروپـوئتین       

ــاهد  در  ــروه ش ــا 45/2±1/1گ ــودp =30/0 ب ــطح .  ب س
CKMBداری از  ی در گــروه اریتروپــوئتین بــه طــور معنــ

 مقابــــل 20/42±15/12(گــــروه شــــاهد بیــــشتر بــــود 
 EFسطح  ). 2جدول شماره ) (p =004/0 با   30/5±20/29
ماه بعد عمل در گروه اریتروپوئتین از گـروه شـاهد            6در  
 در  12/46±23/15(ددار نبـو   یتر بـود امـا تفـاوت معن ـ       بالا

اما سطح حجم پایـان     ). p =46/0 با   04/43±12/12مقابل  
 در گروه اریتروپوئتین بـه      )LVESD(سیستولی بطن چپ    

 در  9/3±9/0( داری از گروه شـاهد کمتـر بـود         یطور معن 
حجم پایان دیاستولی بطـن   ). p =17/0 با  7/4±2/1مقابل  
و در   9/4±3/1نیـز در گـروه اریتروپـوئتین        ) LVEDD(چپ  

  ).2و1نمودار شماره ( بود p =04/0 با 8/5 ± 5/1گروه شاهد 
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  : 2جدول شماره 
  سطح 

  یرهامتغ  گروه شاهد  گروه اریتروپوئتین  معنی داری
 Iتروپونین   45/2±1/1 18/2±9/0  30/0

  MBراتین کیناز ک 20/29±30/5 20/42±15/12  004/0
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P= 0/017

  

ــماره  ــودار ش ــستولی   :1نم ــان سی ــم پای ــروه  حج ــن چــپ در گ بط
  اریتروپوئتین و شاهد
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P= 0/04 روپوئتين
وه شاهد

  
پـس   آنـزیم هـای قلبـی بیمـاران بعـد از عمـل بـای              : 2 شـماره    ودارنم

  کرونری در گروه شاهد و اریتروپوئتین
  

  بحث
در این مطالعـه اثـر داروی اریتروپـوئتین در کـاهش            

ریپرفیـوژن حـین عمـل       -آسیب های ناشـی از ایـسکمی      

عــروق کرونــری بــا محاســبه مارکرهــای قلبــی پــس  بــای
ماه بعـد عمـل      6بیماران و همچنین اکوکاردیوگرافی در      

تروپـونین مـارکر اختـصاصی آسـیب سـلولی          . انجام شـد  
ی  توان با محاسـبه    پس کرونری است و می     حین عمل بای  

در . آن ســایز انفارکــت بعــد از ریپرفیــوژن را تخمــین زد
عت بعـد عمـل در دو       سـا  8ی ما سطح این آنـزیم        مطالعه

ــی     ــشان م ــن ن ــود و ای ــر ب ــروه براب ــویز    گ ــه تج ــد ک ده
ها  ثیری در کاهش آسیب سلولی میوسیت     أاریتروپوئتین ت 

ای مشابه نیز    بعد عمل نداشته است و این نتیجه در مطالعه        
تـوان    و ایـن نتیجـه را ایـن طـور مـی            )14(حاصل شده بود  

ی توجیه کرد که تروپونین مارکر نکروز بـافتی اسـت ول ـ          
آپوپتوتیـک   اثر محافظتی اریتروپوئتین بـا مکانیـسم آنتـی        

است و شاید تروپـونین معیـار مناسـبی بـرای بررسـی اثـر             
کـه اریتروپـوئتین بـرخلاف       اریتروپوئتین نباشد و یـا ایـن      

مطالعات انسانی آزمایشگاهی و مطالعات حیـوانی نقـشی         
ــسکمی و     ــی از ای ــا ناش ــیت ه ــیب میوس ــاهش آس در ک

. پـس عـروق کرونـری نـدارد        مل بای ریپرفوزیون حین ع  
گیری   نیز اندازه  CKMBهمچنین در مطالعه حاضر سطح      

ســطح ایــن آنــزیم بعــد از عمــل بــا مورتــالیتی       . شــد
وموربیدیتی بعد از عمـل بـایپس عـروق کرونـری رابطـه             

ــه )18(دارد ــطح   و در مطالعـ ــر سـ  8 در CKMBی حاضـ
ی اریتروپـوئتین    کننـده  ساعت بعد عمل در گروه دریافت     

هـای قبلـی در      در بررسی . یشتر از گروه شاهد بوده است     ب
 )19( نیز این نتیجه به دست آمده بـود Lipsic Eمطالعه ی 

ــه ــا در مطالع  در دو گــروه CKMB ســطح Mociniی  ام
طور که ذکر شـد بـالاتر بـودن سـطح            همان. )14(برابر بود 
CKMB        با آسـیب بـافتی و مـرگ و میـر رابطـه دارد امـا 

ی ما شاید به دلیل این باشد کـه سـطح            هدلیل نتیجه مطالع  
CKMB          حساسیت کافی برای نشان دادن آثـار حفـاظتی 

ــیب  ــوئتین روی آسـ ــسکمی و   اریتروپـ ــی ایـ ــای ناشـ هـ
که ممکن است    ریپرفوزیون بعد از عمل را ندارد و یا این        

تـر   اثرات محافضتی اریتروپوئتین در درازمـدت مـشخص       
 سنجیده  LVEFعملکرد بطن چپ معمولا با میزان        .باشد
ــی ــه. )20(شــود م ــه منظــور بررســی   در مطالع ی حاضــر ب
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اثربخشی اریتروپـوئتین در بهبـود عملکـرد بطنـی، میـزان            
EFLV ــه منظــور مقایــسه   6 بیمــاران مــاه بعــد از عمــل ب
 در EFLVگیــری شــد و مــشاهده شــد کــه میــزان  انــدازه

گروه اریتروپوئتین اندکی از گروه شـاهد بیـشتر بـود امـا             
دهـد در ایـن      ایـن نـشان مـی     . دار نبـود   نـی این تفـاوت مع   

مطالعه اریتروپوئتین با بهبود  نسبی عملکرد بطنـی بعـد از            
پس عروق کرونری در دراز مدت رابطه داشـته          عمل بای 

دار نبـود و شـاید در        است هرچند که ایـن تفـاوت معنـی        
مطالعات بعدی با تعداد بیماران بیـشتر ایـن نتیجـه بـارزتز             

 معیـار   EFLVمشخص نیست که آیـا      اما به درستی    . باشد
با ارزشی از عملکـرد بطـن چـپ در شـرایط ایـسکمی و               

 پایین به علت قـدرت      EFLVانفارکت قلبی باشد و شاید      
انقباضــی کــم قلــب بــه دلیــل آســیب شــدید میوکــارد و  
ایسکمی باشد و بعضی مطالعات ذکر کردنـد کـه حجـم            
پایــان سیــستولی و دیاســتولی شــاید معیــار بهتــری بــرای  

 چــرا کــه   )21(شگویی پروگنــوز در بیمــاران باشــد   پیـ ـ
ــر  ریمودلینــگ قلبــی پروســه ــه و غی ای در بافــت انفارکت

انفارکتــه قلبــی اســت کــه روی ضــخامت دیــواره ســایز  
در . )22،23(های قلبی و عملکرد قلب اثر می گذارد        حفره

ی حاضــر حجــم پایــان سیــستولی و حجــم پایــان  مطالعــه
 ــ    ــور معن ــه ط ــپ ب ــن چ ــتولی بط ــروه د یدیاس اری در گ

ــده دریافــت ــشان   کنن ــود وایــن ن ــر ب ــوئتین کمت ی اریتروپ
دهد اریتروپوئتین با کـاهش ریمودلینـگ میوکـارد و           می

آسیب بافتی رابطـه داشـته و تجـویز اریتروپـوئتین سـبب             
بهبود پروگنوز بیماران بعد عمل بایپس عـروق کرونـری          

با توجـه بـه ایـن نتـایج بـه نظـر       . در دراز مدت شده است   
هـای ذکـر     سد اثرات مثبت اریتروپوئتین با مکانیـسم      ر می

شده در کاهش آسیب ناشی ایـسکمی و ریپرفوزیـون در           
شـود و در     های قلبی در درازمدت مـشخص مـی        میوسیت

  .کوتاه مدت اثری در کاهش آسیب قلبی ندارد
ــز در   ــوئتین نی ــرای اثربخــشی اریتروپ دوز مناســب ب

ــا    ــت و در مطالع ــورد بحــث اس ــف م ــات مختل ت مطالع
حیوانی از دوز بالاتری نسبت به مطالعات انسانی اسـتفاده          
شده است و شاید دلیل رضـایت بخـش بـودن مطالعـات              

ی  حیــوانی نیــز همــین موضــوع باشــد؛ ماننــد مطالعــه      
Tramontano AFی   و همچنین مطالعهL Javaid  که بـر 

 واحـد  5000روی موش انجام شد و اریتروپوئتین بـا دوز      
ــوگرم اســتفاده   ــر کیل ــد کــه تجــویز  ب شــد و ذکــر کردن

، اما  )12،24(اریتروپوئتین با کاهش آسیب بافتی همراه بود      
پس عروق کرونـری     در مطالعاتی که بر روی بیماران بای      

 واحد بـر کیلـوگرم      800 تا   600انجام شد از دوز تقریبی      
ــد  ــتفاده ش ــات   )14،15(اس ــن مطالع ــوئتین در ای  و اریتروپ
 واحـد بـر   700 از دوز در مطالعه حاضر مـا . اثربخش نبود 

کیلوگرم استفاده کردیم که تا حدودی بـا دوز مطالعـات    
ای از تجویز بـا ایـن        انسانی قبلی مطابقت داشت و عارضه     

  .دوز گزارش نشده است
بهتــرین زمــان تجــویز اریتروپــوئتین نیــز بــه درســتی 
مشخص نیـست و در مطالعـات مختلـف اریترئپـوئتین در            

ای کــه  در مطالعــه. هــای متفــاوتی داده شــده اســت زمــان
پس عروق کرونـری      بر روی بیماران بای    Mociniتوسط  

. )14(شدانجام شد اریتروپوئتین بلافاصله قبل عمل تجویز      
ی دیگــری کــه بــر روی اثــرات     همچنــین در مطالعــه 

ــده ــوئتین روی بیمــاران   محافظــت کنن ی عــصبی اریتروپ
 3د، اریتروپـوئتین در    پس عروق کرونر انجام ش     عمل بای 

 در  .)6(دوز تقسیم و قبل، حـین و بعـد عمـل تزریـق شـد              
 انجـام   هـا  مـوش هـای    میوسیتات دیگری که روی     مطالع

 ریپرفیـوژن   - سـاعت قبـل ایـسکمی      24شد اریتروپوئتین   
بـا کـاهش    دیده شد که تجویز اریتروپوئتین      تجویز شد و    

امـا طبـق    . )12،24(آسیب میوسیت هـا همـراه بـوده اسـت         
 که میزان اثربخشی اریتروپوئتین     2004طالعه ی در سال     م

هـای دارای   توسط میزان آپوپتوز با محاسبه درصد سـلول      
 فعال انـدازه گیـری شـده بـود، زمـان       Caspase-3آنزیم

تجویز اریتروپوئتین بـه طـور مفـصل مـورد بررسـی قـرار        
گرفت و بهترین زمان تجـویز، هنگـام ایجـاد ریپرفیـوژن            

در مطالعــه ی . )16(ی حــین عمــل بــودبــافتی بعــد ایــسکم
حاضر نیز ما اریتروپوئتین را هنگام ریپرفیوژن بـافتی بعـد           
از پایــان کلامــپ آئــورت و ایــسکمی ناشــی آن تجــویز 

با ایـن حـال بهتـرین زمـان تجـویز اریتروپـوئتین             . کردیم
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همچنان مجهول است و شاید تناقضات به دست آمده در      
ن مطالعه به دلیل زمـان      مورد اثربخشی اریتروپوئتین در ای    

تجویز آن بوده باشـد و ممکـن اسـت در مطالعـات آتـی               
 ساعت قبل از عمل بـای پـس         24تجویز اریتروپوئتین در    

  .عروق کرونر با نتایج بهتری همراه باشد
عوارض جانبی شایع اریتروپوئتین شامل هایپرتنـشن       

 ایـن عـوارض   علـت اصـلی     . و حوادث ترومبوتیک است   
ــزایش  ــت، اف ــت همپلاک ــون  اتوکری ــسکوزیتی خ و وی

 در مـصرف طـولانی       ممکن اسـت   این عوارض . باشد می
 در تجویز تک دوز     )25،26(مدت اریتروپوئتین دیده شود   

ایــن دارو در مطالعــات قبلــی عارضــه ای گــزارش نــشده 
ــت ــن    .)6،19،27(اس ــواهدی از ای ــز ش ــه نی ــن مطالع  در ای

عوارض دیـده نـشد چـرا کـه ایـن عـوارض در مـصرف                
شود و در این مطالعه این دارو بـه           مدت دیده می   طولانی

در نتیجه با توجـه بـه       . صورت تک دوز استفاده شده بود     
ای از  کــه در ایــن مطالعــه و مطالعــات دیگــر عارضــه ایــن

تجویز اریتروپوئتین حـول و حـوش عمـل مـشاهده نـشد             
توصیه می شود مطالعات گسترده تری بـا تعـداد بیمـاران            

ــشتر انجــام شــود  ــر ا .بی ــهب ــه   ســاس یافت ــن مطالع ــای ای ه
هـای قلبـی بعـد از     اریتروپوئتین نقـشی در کـاهش آنـزیم     

عمل و کاهش آسیب بافتی ناشی ایسکمی و ریپرفوزیون         

ــته اســت  ــوئتین در   . نداش ــا بررســی اثربخــشی اریتروپ ام
مطالعات قبلی اکثرا با محاسبه ی آنزیم های قبلـی انجـام            

ت حائز اهمیت   و این مطالعه از این جه     ) 14،15(شده است 
است که با توجه به حساسیت بالای اکوکاردیوگرافی بـا          

 و حجم پایان سیستولی و حجم پایان        EFLVمارکرهای  
دیاستولی بطن چپ در نشان دادن عملکرد بطـن چـپ و            

، درایـن مطالعـه     )19-21(میزان ریمودلینگ و آسیب بافتی    
ــز جهــت بررســی اثربخــشی تجــویز    ــا نی ــن مارکره از ای

پـس   وپوئتین در کاهش آسیب بافتی حین عمل بـای   اریتر
کرونــری و بهبــود عملکــرد قلبــی اســتفاده شــده اســت و 

دهد کـه   طور که ذکر شد نتایج این مطالعه نشان می     همان
ثیر بودن تجـویز اریتروپـوئتین در کـاهش         أرغم بی ت   لیع

های قبلی در مـدت کوتـاهی بعـد از عمـل، امـا در                آنزیم
 سـبب بهبـود عملکـرد قلبـی در          دراز مدت اریتروپـوئتین   
  .پس عروق کرونری شده است بیماران بعد از عمل بای

  

  سپاسگذاری
از معاونت محترم پژوهشی و کلیه همکـاران ایـشان          
ــالی طــرح و    ــل همکــاری صــمیمانه و حمایــت م ــه دلی ب
ــه     ــب فاطم ــتان قل ــرم بیمارس ــاران محت ــین از همک همچن

  .داریم میالزهرای ساری کمال تشکر و قدردانی را ابراز 
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