
Arc
hi

ve
 o

f S
ID

  
 

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  *1 دكتر محمدرضا قدير
  2دكتر هومن خادمي

  3دكتر عليرضا بخشي پور
  4دكتر محمد باقري

  5دكتر احمد عباسيان
  6دكتر سيد حسن عادلي

  
بيماريهاي گوارش و كبد،  فوق تخصص.1

استاديار دانشگاه علوم پزشكي قم، مركز 
تحقيقات گوارش و كبد بيمارستان شريعتي، 

   هراندانشگاه علوم پزشكي ت
كارشناس پژوهشي، مركز تحقيقات گوارش  -2

و كبد بيمارستان شريعتي، دانشگاه علوم 
  پزشكي تهران 

ــد،     -3 ــوارش و كب ــوق تخصــصي گ ــتيار ف  دس
   استاديار دانشگاه علوم پزشكي زاهدان

 فوق تخـصص بيماريهـاي گـوارش و كبـد،            -4 
مركز تحقيقات گوارش و كبد، استاديار دانـشگاه        

   هرانعلوم پزشكي ت
 متخصص داخلي، بيمارسـتان امـام خمينـي،          -5

   استاديار دانشگاه علوم پزشكي تهران
  . استاديار دانشگاه علوم پزشكي قم -6

 تهران -تهران نشاني نويسنده مسئول *
خيابان كارگر شمالي بيمارستان شريعتي 

  حقيقات گوارش و كبد تمركز
  88019008: تلفن

  88012992: فاكس
  :پست الكترونيك

ir.ac.ddrc@ghadir 
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  0013:كد مقاله تحقيقي ه مقال
  

با سندرم روده  مقايسه اثر آمي تريپتيلن و نورتريپتيلن در بيماران
  غلبه اسهالتحريك پذير با 

   
     يدهكچ        

 يكي از شكايات شايع گوارشي مي باشد و حدود يك (IBS)سندرم روده تحريك پذير : مقدمه
چندين مطالعه كنترل شده تأثير . چهارم مراجعين به متخصصين گوارش را تشكيل مي دهد

ده اند ولي بعضي از داروهاي ضد افسردگي در درمان اين بيماري را مورد بررسي قرار دا
اين . مطالعاتي كه اثرات اين داروها را مورد مقايسه و بررسي قرار داده باشند بسيار معدودند

مطالعه قصد دارد اثر آمي تريپتيلن و نورتريپتيلن را در درمان اين بيماري با هم مورد مقايسه 
  . و بررسي قرار دهد

 Rome II شكم كه با معيارهاي  با غلبه اسهال و دردIBS بيمار مبتلا به 60 : روش كار
با شرح حال، معاينه باليني و . تشخيص داده شده بودند در اين مطالعه شركت داده شدند

اين بيماران . علل عضوي رد شدند) مشتمل بر آزمون هاي سلياك(آزمون هاي آزمايشگاهي 
 ميلي گرم 10  ميلي گرم و يا نورتريپتيلن10بطور تصادفي در يكي از دو گروه آمي تريپتيلن 

علائم اين بيماران در ابتداي مطالعه و در پايان ماه اول و سوم از شروع درمان . تقسيم شدند
   .مورد ارزيابي قرار گرفتند

در پايان ماه اول و سوم بيماران هر دو گروه كاهش قابل ملاحظه اي در بهبود  :يافته ها
و در گروه % 9به % 49لن از علائم داشته و ميزان بهبودي كلي در گروه آمي تريپتي

  . در پايان ماه سوم رسيد% 8به % 52نورتريپتيلن از 
 با غلبه IBSدر كاهش علائم بيماران ، هر دو، آمي تريپتيلن و نورتريپتيلن  :  گيرينتيجه

   مي باشند و تفاوتي در اثرات اين دو دارو در اين بيماران وجود ندارد موثراسهال و درد شكم
 سندرم روده تحريك پذير، آمي تريپتيلن، نورتريپتيلن : يواژكان كليد 
      8/10/86:تاريخ پذيرش مقاله           1/11/86: تاريخ اصلاح نهايي          10/2/86:تاريخ دريافت مقاله                          
  

  بسمه تعالي       
، اين مقالـه كـه قـرار بـود در           بدين وسيله به اطلاع خوانندگان محترم مجله علمي مي رساند            

 چاپ گردد، بدليل اشكال در چاپ ، در اين فصلنامه بـه             86 زمستان   4 شماره   25فصلنامه دوره   
  . شرح ذيل تصحيح و چاپ مي گردد

                                                                                                     مدير اجرايي مجله
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97   ...مقايسه اثر آمي تريپتيلن و نورتريپتيلن 

 
   ه  مقدم                           

  

 يكي (IBS)سندرم روده تحريك پذير  
از شكايات شايع گوارشي مي باشد كه 

از جمعيت امريكا را گرفتار % 22حدود 
مراجعين به % 25و حدود ) 1(نموده است

متخصصين گوارش را اين بيماران تشكيل 
 ولي حدود يك سوم اين) 2. (مي دهند

 IBS) 3. (بيماران مراجعه به پزشك دارند
تمام نژادها و سنين مختلف و هر دو 
جنس را گرفتار مي كند و در تمام جوامع 

 اقتصادي سهم -و گروههاي اجتماعي
بزرگي از منابع خدمات بهداشتي را به خود 

و همين بر روي ) 4. (اختصاص مي دهد
كيفيت زندگي افراد نيز تاثير قابل ملاحظه 

 شايع مي IBSهر چند ) 1،5،6. (ارداي د
باشد ولي تا كنون به درستي شناخته نشده 
است و بعنوان يك اختلال عملكردي 

تگاه گوارش با علت ناشناخته كه با درد سد
و يا ناراحتي شكمي راجعه و مزمن، نفخ و 
اختلال حركتي دستگاه گوارش در غياب 
اختلال عضوي و بيوشيميايي مشخص 

 IBSخيرا سه نوع براي ا) 7. (مي گردد
 با غلبه IBS: در نظر گرفته شده است

) 8. (اسهال، با غلبه يبوست و با غلبه درد
بعلت شيوع بالاي اين بيماري مطالعات 
متعددي در زمينه هاي مختلف اين 
بيماري از جمله درمان آن صورت گرفته 
است ولي هنوز درمان قطعي آن مشخص 

ر روش نشده است و بر اساس علائم بيما
هاي درماني متفاوتي بكار گرفته مي شود 

بعنوان مثال . كه بيشتر جنبه علامتي دارند
براي يبوست از فيبرها و مسهل ها، براي 
درد و نفخ شكم از آنتي كولينرژيك ها و 
شل كننده هاي عضلاني و براي اسهال از 
آنتي كولينرژيك ها، مخدرهاي ضعيف 
مثل ديفنوكسيلات و همچنين از 

استفاده ) آلوسترون (5HT3اگونيست آنت

ضد افسردگيهايي مثل آمي ) 9. (مي گردد
تريپتيلن، دوكسپين، ايمي پرامين و 
دزيپرامين در موارد شديد با علائم طول 
كشيده با غلبه اسهال و درد استفاده مي 

داروهاي ضد افسردگي به نظر ) 9. (شود
 با غلبه IBSداروهاي موثري بر روي 

ي باشند ولي تحقيقات اسهال و درد م
) 10. (محدودي در مورد اثر آنها وجود دارد

يكي از مواردي كه كمتر به آن پرداخته 
شده است مقايسه اين داروهاي ضد 
افسردگي بخصوص آمي تريپتيلن و 
نورتريپتيلن است كه در كشور ما بوفور 

اينكه . مورد تجويز پزشكان قرار مي گيرند
ي دو داروي آيا تفاوتي در ميزان اثربخش

 با غلبه اسهال وجود IBSفوق در درمان 
دارد يا خير سؤالي است كه طي اين 
مطالعه سعي در پاسخگويي به آن را 

  . داريم
  

  كار    روش                      

ايــن مطالعــه در يكــي از مراكــز مراجعــه  
ــم انجــام   ســرپايي بيمــاران شهرســتان ق

ــت ــه علائمــي از  . گرف ــاراني ك  IBSبيم
 Romeند با اسـتفاده از پرسـشنامه   داشت
II)   مورد ارزيابي قرار گرفتند كه     ) 1جدول

بــا اســتفاده از معيارهــاي ايــن پرســشنامه 
 با غلبه اسـهال     IBSبيماران با تشخيص    

. و درد شكم وارد اين مطالعـه مـي شـدند          
كليه اين بيماران بايد فاقد علايـم هـشدار         

اسهال شبانه، كـاهش وزن،     : دهنده شامل 
زي گوارشي بوده و نيز مصرف دارو،       خونري

در . الكل و مواد مخدر را ذكر نمي كردنـد        
صــورتيكه ايــن بيمــاران در شــرح حــال و 
معاينه فيزيكي هر گونه علائم و نشانه اي        
از بيماري ارگانيك داشتند تحت مطالعـات       
ــود   ــه و در صــورت وج ــرار گرفت ــدي ق بع
. بيماري عضوي از مطالعه خـارج گرديدنـد   

ــات آز ــامل مطالع ــشگاهي ش ، CBC: ماي
ESR  ،CRP     آزمايش مدفوع، تـستهاي ،

عملكردي كبدي و كليـوي و تيروئيـدي و         
ــاري   ــصي بيم ــستهاي تشخي ــت ت در نهاي

جهت تمام بيماران يك چـك      . سلياك بود 
ليست مشتمل بـر اطلاعـات دموگرافيـك        
بيمــار، شــكايت اصــلي و عوامــل تــشديد 

با ايـن روش    . كننده بيماري تكميل گرديد   
.  بيمار وارد اين مطالعـه گرديدنـد       60تعداد  

اين افراد بطور تصادفي جهـت درمـان بـا          
آمي تـريپتيلن و نـورتريپتيلن در دو گـروه          

بـه تمـامي افـراد      . مساوي تقسيم گرديدند  
اعم از گروه تحت درمان با آمي تـريپتيلن         
يا گروه تحت درمان بـا نـورتريپتيلن يـك          
چك ليست  جهت ثبـت علائـم روزانـه و           

ثبت عوارض دارو به مـدت يـك        همچنين  
ماه داده شده مـضاف بـر اينكـه در مـورد            
عــوارض دارويــي بــه تمــامي ايــن افــراد  

بيماران تحت درمـان بـا      . آموزش داده شد  
   ميلي گرم يك قرص هر شب   10 دوز 

. آمي تريپتيلن يا نورتريپتيلن قـرار گرفتنـد       
ــركت     ــك ش ــاخت ي ــا س ــرص ه ــن ق اي

نكه متعلـق   داروسازي بودند و بيماران از اي     
. به كدام گروه درماني هستند مطلع نبودند      

بيماران در پايـان مـاه اول و سـوم تحـت            
معاينه قرار گرفته، علائم از نظـر بهبـودي         
نسبي يا عـدم بهبـودي نـسبي ثبـت مـي            
گرديد و چـك ليـست مـاه قبـل از بيمـار             
گرفته شده چك ليست جديد مشابه قبلـي        

 بيمـاران بـه   . به ايشان تحويل مي گرديـد     
 ماه تحت پيگيري قـرار گرفتنـد و         3مدت  

در صورت بروز عـوارض شـديد دارويـي و          
عدم تحمل بيمار به دارو به ناچـار فـرد از           

نحوه امتياز دهـي بـه      . مطالعه خارج گرديد  
در صورت : علائم بيماران به شرح ذيل بود    

درد شكم، نفـخ شـكم، دفـع        : وجود علائم 
موكوس، احساس دفع ناكامل، دفع مدفوع      

 بار در روز به     3و اجابت مزاج بيش از      شل  
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 1387بهار،1؛ شماره26دوره/مجله علمي سازمان نظام پزشكي جمهوري اسلامي ايران

 و در   1بيمار به ازاي داشتن هر كدام عـدد         
 تعلـق   0صورت عدم وجود هر كدام عـدد        

گرفتـه در نهايـت مجمــوع ايـن امتيــازات    
انجـام  . براي هر بيمار محاسبه مي گرديـد      

اين مطالعه مورد تاييد كميته اخـلاق قـرار         
 SPSSداده هــا وارد نــرم افــزار . گرفــت
  د و بـا اسـتفاده از آزمـون كـاي دو و             گردي

t-test        مورد تجزيه و تحليل آماري قـرار 
  . گرفت

 
 IBSجهت تشخيص Romellمعيار هاي تشخيصي -1جدول 

  :   معيار زير را نيز دارا باشد3 هفته در سال گذشته دچار درد و يا ناراحتي شكم بوده و دو معيار از 3بيمار بايد حداقل 
راه با تغيير در شكل مدفوع باشدشروع علائم هم-1
  اجابت مزاج باشدشروع علائم همراه با تغيير در دفعات -2
  درد با اجابت مزاج بهبود يابد-3

 

            نتايج                         

 30 بيماري كه وارد مطالعه شدند 60از 
نفر در گروه تحت درمان با آمي تريپتيلن 

ت درمان با  نفر در گروه تح30و 
از اين ميان در . نورتريپتيلن قرار گرفتند

دوره را تكميل  نفر 25گروه آمي تريپتيلن 
 27كردند و در گروه نورتريپتيلن نيز تعداد 

نفر تا پايان دوره پيگيري در مطالعه باقي 
از نظر سني، جنسي، وضعيت . ماندند

تأهل، طول مدت بيماري و شدت بيماري 
بين دو گروه درماني تفاوت معني داري 

  ) 2جدول . (مشاهده نشد

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  
 
 
 

  توزيع داده هاي بيماران در دو گروه درماني- 2جدول 

P-Value مشخصات  گروه آمي تريپتيلن  گروه نورتريپتيلن  
  )طيف(ميانگين سن   )42-20 (34  )44-22 (38 0.5 <

  ) زن-مرد (جنس   14 - 11  14 - 13  0.5 <

  )متأهل-مجرد(تأهل  وضعيت  16 - 9  16 - 11  0.5 <

  )ماه(ميانگين طول بيماري   3/30  4/31 0.5 <

  شدت بيماري            2 - 14 - 9  1 - 15 - 11 0.5 <
  ) شديد– متوسط –ضعيف (
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99   ...مقايسه اثر آمي تريپتيلن و نورتريپتيلن 

  
اطلاعات مربوط به ميـزان      نيز   3در جدول   

هر يك از علائم در شروع مطالعه، بعـد از          
 مـاه   3يك ماه از شروع درمان و در پايان         

ــت    ــده اسـ ــشان داده شـ ــان نـ .از درمـ     

و درد  % 46متناوب در   ) مدفوع شل (اسهال
اين بيماران علامت غالـب     %  54شكم در   

در پايــان مــاه اول از شــروع . بــوده اســت
ظـه اي در تمـام      درمان كاهش قابل ملاح   

علائم مورد بررسي در بيمـاران در هـر دو          
گروه درماني مشاهده شـد كـه در بـين دو           
. گــروه تفــاوت قابــل ملاحظــه نبــود    

(P.Value>.05)      در مورد علائم كلي 
در % 24بـه   % 49در گروه آمي تريپتيلن از      

در پايـان مـاه سـوم       % 9پايان مـاه اول و      
كاهش يافت كه تغيير قابـل ملاحظـه اي         

در گـروه نـورتريپتيلن     . ه شـمار مـي آيـد      ب
ــي از  ــم كل ــزان علائ ــه % 52مي در % 22ب

در پايان مـاه سـوم      % 8پايان ماه اول و به      
با اين حال همانطور كـه در جـدول         . رسيد

مشاهده مي شود تفاوت قابل ملاحظه اي       
ــود   ــي شـ ــشاهده نمـ ــين دو دارو مـ .بـ

  
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

             بحث                          

 به دليل عـدم فهـم كامـل و          IBSدرمان  
صحيح از پاتوفيزيولوژي آن همـواره يـك        
درمان واحد نبـوده و درمانهـاي متعـددي         
همانطور كه اشاره شـد از قبيـل داروهـاي          
ضد اسپاسم، فيبرهاي غذايي، آنتاگونيست     

و مهاركننــده ) 5HT3(هــاي ســروتونين 
لبه درد   با غ  IBSهاي كانال كلسيم براي     

. شكم و اسهال متناوب، استفاده مي شـود       
ــا    ــا دارونم ــان ب ــه درم ــي پاســخ ب از طرف

(Placebo)   ً11(مي باشـد    % 40 تقريبا (
بنابراين تجويز دارونما نيز منطقي به نظـر        

ضــد افــسردگيها اغلــب بــراي . مــي رســد
. بيماران با علائم مقاوم تجويز مـي گـردد        

 دوز  به نظر مي رسد كه اين داروها با       ) 12(

كم از طريق تأثير موضعي و مركزي باعث        
كاهش علائم بخصوص در افراد بـا غلبـه         

ايـن داروهـا    ) 13. (اسهال و درد مي شوند    
روانـي همـراه بـا      -مي توانند علائم روحي   

IBS      بخصوص اضطراب و افسردگي، كه 
باعث تشديد علائم در ايـن بيمـاران مـي          

خـواب نيـز كـه در       . شود را كاهش دهنـد    

   ماه پس از درمان 3 ماه و 1 توزيع متغيرهاي مورد بررسي در شروع،-3جدول 
  بدو درمان پايان ماه اول پايان ماه سوم

p-value N#  A*  p-value N#  A*  p-value N#  A*  

  
  علامت

09/0  2  
)8(%  

3  
)10(%  09/0  6  

)23(%  
7  

)30(%  1/0  21  
)78(%  

21  
)85(%  

  اسهال

1/0  2  
)8(%  

2  
)9(%  09/0  7  

)27(%  
8  

)32(%  08/0  16  
)59(%  

16  
)62(%  

  درد شكم 

1/0  8  
)29(%  

7  
)28(%  09/0  8  

)31(%  
7  

)28(%  1/0  16  
)59(%  

15  
)58(%  

  نفخ شكم

09/0  1  
)5(%  

3  
)10(%  1/0  5  

)22(%  
5  

)18(%  09/0  13  
)48(%  

11  
)42(%  

  احساس دفع
  ناكامل

09/0  1  
)5(%  

1  
)3(%  09/0  3  

)11(%  
4  

)16(%  1/0  8  
)28(%  

8  
)32(%  

 اجابت مزاج بيش 
   بار در روز3از 

1/0  2  
)8(%  

2  
)9(%  09/0  5  

)22(%  
6  

)24(%  09/0  14  
)52(% 

12  
)49(%  

  علائم كلي

A*: گروه تحت درمان با آمي تريپتيلنN#:تيلنگروه تحت درمان با نورتريپ 
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بيمـاران مختـل مـي باشـد بـا         غالب ايـن    
استفاده از داروهاي ضد افسردگيهاي سـه       

تـا  ) 10. (حلقه اي نسبتاً اصلاح مي گـردد      
كنون چند كارآزمايي بـاليني بـر روي اثـر          

 صـورت   IBSآمي تـريپتيلن در بيمـاران       
در مطالعــه اي كــه توســط . گرفتــه اســت
Steinhart 14بر روي ) 10( و همكاران 

 و اسـهال صـورت      بيمار با غلبه درد شـكم     
بر روي بيماران مقاوم به درمانهاي      (گرفت  
 50بــه گروهــي از بيمــاران روزانــه ) رايــج

ميلي گرم آمي تريپتيلن و به گـروه ديگـر          
% 79در پايــان مطالعــه . دارونمــا داده شــد

گروه تحت درمان با آمي تريپتيلن احساس      
بهبودي نمودند كه در مقايسه بـا دارونمـا         

در . اي را نـشان داد    تفاوت قابل ملاحظـه     
ــه  ــزان  Heefnerمطالع ــاران مي  و همك

% 60در مقابل   % 92بهبودي علائم روزانه    
گروه دزيپيرامين در مقابـل دارونمـا بـوده         (

ــت ــط  ) 14. (اس ــه توس ــه اي ك در مطالع

Vahedi ــر روي ) 15( و همكــاران  50ب
  انجام گرفت بيماران     IBSبيمار مبتلا به    

د بـه يـك      نفره تقسيم شدن   25به دو گروه    
)  ميلي گرم روزانـه    10(گروه آمي تريپتيلن    

ــان . و گــروه دوم دارونمــا داده شــد در پاي
در گـروه   % 29ميزان بهبـود كلـي علائـم        

تحت درمان با آمي تريپتيلن مشاهده شـد        
كه درمقايـسه بـا گـروه تحـت درمـان بـا             

تفاوت معني داري را نـشان      %) 15(دارونما  
ه گيري  نويسندگان اين گونه نتيج   . مي داد 

كردند كه آمي تريپتيلن در درمان بيمـاران        
 با غلبه درد شكم و اسـهال        IBSمبتلا به   

يك داروي مفيد بوده ضمن اينكه عوارض       
آن نسبت به دارونما بيشتر نبوده، حتـي در         

در . بعــضي مــوارد كمتــر نيــز بــوده اســت
 و همكـاران    Vigمطالعه اي كـه توسـط       

بـا  راجع به تأثير دوكـسپين و مقايـسه آن          
دارونما انجام شد، ميزان بهبود كلي علائم       

ــسپين را   ــروه دوك ــروه % 55در گ و در گ

انــد و چنــين گــزارش كــرده% 21دارونمــا 
اند كه اين دارو در بهبود علائم    نتيجه كرده 

IBS         با غلبه اسهال و درد شكم مفيد مي 
با توجه به نتايج ساير مطالعات      ) 16. (باشد

راي اثـري   اينكه داروي آمـي تـريپتيلن دا      
 بـا غلبـه     IBSبيش از دارونما در درمـان       

درد و اسهال مي باشد تقريبـاً ثابـت شـده           
در اين تحقيق بـا توجـه بـه اينكـه           . است

تفــاوت معنــي داري بــين دو داروي آمــي 
تريپتيلن و نورتريپتيلن مشاهده نشده است      
مي توان چنين نتيتجه گرفـت كـه داروي         
 نــورتريپتيلن نيــز بــه همــان ميــزان آمــي

 دارد و IBSتريپتيلن اثر درماني در درمان  
از داروي نورتريپتيلن مي توان بعنوان يك       
داروي جايگزين بـراي آمـي تـريپتيلن در         

   با غلبه درد IBSدرمان بيماران مبتلا به 
ــود  ــتفاده نمــ ــهال اســ .شــــكم و اســ
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