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مقاله
تحقيقاتي

بررسى اثر بخشى داروى سربرولايزين در درمان بيماران سكته مغزى حاد ايسكميك
محمد امينيان فر1، *حسين على صالحى2، على اصغر سعيدى3، على رضا رنجبر نائينى4، نگار كاوه5

چكيد ه
مقدمه: سربرولايزين كه يك فرآورده دارويى از نوروپپتيد با وزن مولكولى پايين و آمينواسيدهاى آزاد است، نشان داده شده كه 
تاثير بسزايى بر سميت عصبى، مهار تشكيل راديكال هاى آزاد، فعال سازى ميكروگليا و به علاوه فعاليت نوروتروفيك، ايجاد جوانه 
نورونى، بهبود عمر سلولى و تحريك نوروژنزبه دنبال سكته مغزى دارد.ما بر آن شديم تا اثر اين دارو را در بيماران مبتلا به سكته 

مغزى حاد ايسكيميك بكار گرفته و نتايج آن را با گروه كنترل مقايسه نماييم.
مواد و روش ها: مطالعه حاضر بصورت كارآزمايى بالينى تصادفى (Ramdamised Blind Clinical Trial) بر روى 89 بيمار مراجعه كننده 
به بيمارستان بعثت در سال 1390كه براى ايشان تشخيص سكته حاد مغزى ايسكميك مسجل شده بود انجام شد. بيماران بصورت 
انتساب تصادفى در يكى از گروه هاى درمان يا شاهد قرار مى گرفتند. بيماران در گروه درمان به مدت 7 روز ml 50 سربرولايزين 
محلول در ml 100 سرم نرمان سالين جمعا (ml 150) را طى 30 دقيقه بصورت انفوزيون وريدى دريافت مى كردند براى بيماران گروه 
شاهد تنها ml 150 نرمال سالين به اين ترتيب انفوزيون مى گرديد.جهت بررسى پاسخ به درمان تمامى بيماران طى روزهاى اول، 

30، 90 بعد از شروع درمان توسط معيارهاى mRS ،NIHSS  و Barthel Index و Orogozo مورد سنجش قرار گرفتند.
يافته ها: يافته ها نشان دادند كه ميانگين نمرات در پايان ماه اول نسبت به روز اول در گروه درمان 1/68 افزوده شده و در گروه 
شاهد 10/95- كاسته شده بود. كه اين تفاوتها از لحاظ آمارى معنى دار بودند. (Pval< 0/05 ) همچنين مقايسه نمرات در پايان سه 
ماهه درمان نسبت به روز اول نيز معنى دار گزارش شد. (Pval< 0/05) يافته ها نشان داد كه در پايان ماه سوم نسبت به روز اول 1/68 

به نمره گروه درمان افزوده شد و 13/21- از نمره گروه شاهد كاسته شده بود.
بحث و نتيجه گيري: در نهايت بايد گفت داروى سربرولايزين در بيماران مبتلا به سكته مغزى حاد ايسكميك كارآمد بوده و از 
شدت آسيب بافتى در اين بيماران مى كاهد. از سوى ديگر، احتمالاً مى تواند ناتوانى بعدى ناشى از اين بيمارى را نيز كاهش دهد.
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مقدمه
سكته مغزى همچنان به عنوان يك مشكل عمده سلامت عمومى 
پابرجاست و در اغلب كشورها در ميان 4 علت اصلى مرگ و مير 
جاى مى گيرد و مسئول بخش بزرگى از بار سنگين اختلالات عصبى 

مى باشد. در ايالات متحده، سالانه حدود 4/7 ميليون، شيوع سكته 
مغزى است و تقريبا 780000 مورد سكته مغزى جديد (بروز) يا 

سكته مجدد رخ مى دهد (1).
به گزارش روابط عمومى وزارت بهداشت، درمان و آموزش پزشكى 

تاريخ اعلام قبولى مقاله: 91/8/27 تاريخ اعلام وصول: 91/4/18   
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قلبى  بيمارى هاى  از  ناشى  كشور  مرگ هاى  درصد  ايران، 39/3 
عروقى است كه از اين ميان، سكته مغزى، 9/3 درصد را به خود 

اختصاص مى دهد (2).
كه  مى باشند  ايسكمى  علت  به  مغزى  سكته هاى  از  حدود %80 
علل عمده آن به ترتيب زير هستند: كاهش بحرانى جريان خون به 
مغز؛ ضايعات منتشر آترواسكلروز؛ بيمارى عروق كوچك.  كاهش 
بحرانى جريان خون به مغز اغلب در نتيجه انسداد ترومبوليك يا 
آمبوليك شريان هاى خون رساننده (حمايت كننده)  ايجاد ميشود.

ضايعات منتشر آترواسكلروز در مكانيسم هاى جبرانى در منطقه 
مرزى اختلال ايجاد مى كنند و بيمارى عروق كوچك منجر به ايجاد 
اينفاركت هاى حفره اى در ساختمان هاى عمقى مغز مى شود. در 
تمام اين انواع سكته مغزى ايسكميك يك كاهش ناگهانى جريان 
خون منطقه اى مسئول اختلال عملكردى است كه يك آبشار از 
مكانيسم هاى پاتوفيزيولوژيك را فعال كرده و منجر به آسيب بافتى 
مى شود. وقتى جريان خون از حد آستانه پايين تر برود، عملكرد 
عصبى فورا آسيب مى بيند اما در صورتى كه جريان خون طى مدت 

زمان كوتاهى دوباره برقرار شود، قابل بهبود است (3).
مجدد  برقرارى  امروز،  به  تا  شده  تأييد  درمان  تنها  و  موثرترين 
جريان خون است كه از طريق ترومبوليز در ساعت هاى اول بعد از 
حمله بدست مى آيد. استفاده داخل وريدى از فعال كننده نوتركيب 
پلاسمينوژن بافتى در بهبود نتايج بعد از سكته موثر است (4، 5) اما 
استفاده گسترده از اين استراتژى به دلايلى، محدود مى باشد از جمله: 
محدوديت زمان طلايى شروع مصرف (4/5-3 ساعت) افزايش 
ريسك خونريزى مغزى علامت دار و معيارهاى خروج مربوط به 
آن. بنابراين يك نياز ضرورى براى مداخلات درمانى اى كه در 
دوره زمانى طولانى ترى روى مكانيسم هاى بيوشيميايى و مولكولى 
موثر بر پيشرفت آسيب ايسكميك اثر مى گذارند، احساس مى شود.

سربرولايزين كه يك فرآورده دارويى از نوروپپتيد با وزن مولكولى 
پايين (<kdal 10) و آمينواسيدهاى آزاد با منشا خوكى است، نشان 
داده شده است كه محتويات نوروپروتكتيو آن بر روى سميت 
عصبى، مهار تشكيل راديكال هاى آزاد، فعال سازى ميكروگليا و 
به علاوه فعاليت نوروتروفيك، ايجاد جوانه نورونى، بهبود عمر 
سلولى و تحريك نوروژنزتاثير بسزايى داردرويكرد چند عاملى در 
مدل هاى آزمايشگاهى ايسكمى، در كاهش حجم انفاركتوس بعد 

از انسداد شريان مغزى ميانى و پيشرفت، بهبود وافزايش نوروژنز 
بايد  دارو  اين  بنابراين  بود(6).  موفق  دندانه اى  جيروس هاى  در 
جايگاهى در استراتژى هاى درمان جامع سكته مغزى ايسكميك 
داشته باشد كه تركيبى از عملكرد حاد براى كاهش سايز انفاركتوس 
به همراه فعاليت حيات بخش جهت كمك به بازسازى و بهبود 
نتايج عملكردى نهايى است. با در نظر گرفتن اين ويژگى هاى 
سربرولايزين و با توجه به اينكه ايمنى داروى سربرولايزين تا 50 
ميلى ليتر، همچنين تحمل پذيرى آن تأييد شده است. (7) ما بر آن 
شديم تا اين درمان را در بيماران مبتلا به سكته مغزى حاد ايسكيمك 
واجد شرايط بكار گيريم، با اين اميد كه نتايج اين تحقيق، گامى 

مثبت در جهت درمان و بهبود كيفيت زندگى اين بيماران باشد.

مواد و روش ها
 (Ramdamised مطالعه حاضر بصورت كارآزمايى بالينى تصادفى
(Blind Clinical Trial بر روى بيمارانى كه براى ايشان تشخيص سكته 

حاد مغزى ايسكميك مسجل شده بود انجام شد.
معيارهاى  و  بوده  تصادفى  انتساب  بصورت  گيرى  نمونه  روش 

ورود به مطالعه شامل.
سن 85-18 سال  •

اختلال نورولو ژيك كانونى  •
تشخيص بالينى سكته حاد اسكميك نيمكره اى  •

يافته هاى راديولوژيك (MRI,CI) منطبق بر تشخيص بالينى سكته   •
حاد نيمكره اى

نمره NIHSS بين 6 تا 22  •
Rankin scale قبل از سكته بين 0 يا 1  •

رضايت نامه از خود بيمار يا اقوام درجه اول.  •
معيارهاى خروج از مطالعه:

شواهد موجود در CT يا MRI  مبتنى بر خونريزى داخل مغزى   •
حاد يا مزمن، AVM,SAH آنورسيم مغزى يا نئوپلاسم.

علائم Herniation، افزايش فشار داخل جمجمه يا هر اتيولوژى   •
غير از ايسكيمى در CT اسكن اوليه،

علايم يا نشانه هاى نورولوژيك كه به سرعت در مدت غربالگرى   •
بهبود مى يابند و اين احتمال وجود دارد كه طى 24 ساعت كاملا 

بهبود يابند.
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بيمارى سيستميك شديد همزمان كه بصورت مشخصى پيش   •
بينى زندگى را مختل مى سازد.

فشارsys >220 ميلى متر جيوه يا Dias>120 ميلى متر جيوه در   •
چند نوبت اندازه گيرى با فاصله نيم ساعت،

روش انجام مطالعه به اين صورت بود كه تمامى بيماران مراجعه 
كننده كه معيارهاى ورود به مطالعه ما را داشتند تا رسيدن به حجم 
نمونه لازم وارد مطالعه شدند.بيماران بصورت انتساب تصادفى در 
يكى از گروه هاى درمان يا شاهد قرار گرفتند. بيماران در گروه درمان 
 ml 100 سرم نرمان سالين (جمعا ml 50 سربرولايزين محلول در ml

150) را طى 30 دقيقه بصورت انفوزيون وريدى دريافت مى كردند 
براى بيماران گروه شاهد تنها ml 150 نرمال سالين به اين ترتيب 
انفوزيون مى گرديد. اين روال تزريق تا 7 روز براى هر دو گروه 
روزانه تكرار مى گرديد.بيماران هر دو گروه در كنار درمان ذكر شده 
درمانهاى پايه اى سكته مغزى ايسكميك را نيز دريافت مى نمودند.
جهت بررسى پاسخ بر درمان تمامى بيماران طى روزهاى اول، 30، 90 
 Barthel Index و  mRS ،NIHSS بعد از شروع درمان توسط معيارهاى
و Orogozo مورد سنجش قرار گرفتند. در نهايت اطلاعات بدست 
آمده از بيماران در يك چك ليست همراه با اطلاعات دموگرافيك 
ايشان ثبت گرديد.نحوه جمع آورى اطلاعات مطالعه حاضر بصورت 
ميدانى بوده و اطلاعات ثبت شده بوسيله نرم افزار SPSS مورد 
تجزيه و تحليل آمارى قرار گرفت و جهت مقايسه ميانگينها در دو 
 Independent sample t-test گروه مورد و شاهد از تستهاى آمارى
استفاده شد. جهت رعايت ملاحظات اخلاقى به بيماران اطمينان 
داده شد كه اطلاعات ايشان كاملا محرمانه تلقى شده و صرفا جهت 
مطالعات پزشكى مورد استفاده قرار گيرد. همچنين طى يك رضايت 
نامه كتبى رضايت بيماران جهت شركت در مطالعه با آگاهى كامل 

از معايب و مزاياى آن جلب و ثبت گرديد.

نتايج
مطالعه حاضر بر روى 89 بيمار مبتلا به سكته مغزى حاد ايسكميك 
انجام شد كه 47 نفر ايشان بصورت انتساب تصادفى در گروه درمان 
(52/8%) و 42 نفر ديگر (47/2%) در گروه شاهد قرار گرفتند. 
بررسى دو گروه از لحاظ سن نشان داد كه ميانگين سنى در مجموع 
59/52 سال با حداقل 35 و حداكثر 81 سال بود. اما دو گروه از 
لحاظ ميانگين سنى تفاوت معنى دارى نداشتند. ميانگين سنى در 
گروه درمان 60 و در گروه شاهد 58/93 بود بررسى جنسيت در 
بيماران مطالعه ما نشان داد كه در مجموع 66 مرد (75%) و 22 نفر 
زن بوده اند (25%) كه در گروه مورد 36 نفر مرد ( 76/6%) و 11 نفر 
زن (23/4%) و در گروه شاهد 30 نفر مرد ( 73/2%)  و 11 نفر زن 

( 26/8%) حضور داشتند.
از  ساعت   13/41 طى  ما  مطالعه  مورد  بيماران  ميانگين  بطور 
شروع علايمشان مراجعه كرده و مورد درمان قرار گرفته بودند 
كه اين ميزان حداكثر 30 ساعت و حداقل 2 ساعت طول كشيده 
ميانگين  اين  كه  داد  نشان  لحاظ  اين  از  گروه  دو  بود.  مقايسه 
13/93ساعت  شاهد  گروه  در  و  12/96ساعت  درمان  گروه  در 
بوده است و اين تفاوتها از لحاظ آمارى معنى دار نبودند. 76/6 
درصد در گروه مورد و 73/2 درصد در گروه كنترل مرد بودند 

(P=0/771, k2=0/137, DF=1) (جدول 1)

و   NIHSS معيارهاى  لحاظ  از  مراجعه  بدو  در  گروه  دو  مقايسه 
Orgogozo stroke scale نشان داد كه ميانگين NIHSS در گروه درمان 

1/15 و گروه شاهد 14/40 بوده است كه اين تفاوت از لحاظ آمارى 
معنى دار نبود (Pval>0/05).) اما ميانگين معيار orgogozo در گروه 
مورد 58/43 و در گروه شاهد 66/67 بود كه نشان مى داد نمره 
گروه شاهد بطور معنى دارى از گروه درمان در اين خصوص بالاتر 

بوده است. (Pval<0/05)) (جدول 1)

جدول 1- ميانگين و انحراف معيار متغيرهاى مربوط به دو گروه و مقايسه آنها
          

( )     88/7±96/12 23/7±93/13 t=-0/596, df= 85, p=0/55 26/2   21/4-  
 NIHSS   13/3±15/15 30/2±40/14 t=1/26, df= 84/02, p=0/20 89/1   40/0-  
 Orgogozo 06/14±43/58 79/5±67/66 t=-3/17, df= 82/28, p=0/00217/3 -  3/13-  

 Barthel Index 32/16±95/2- 35/13±26/7- t=1/34, df= 82/09, p=0/1869/10  07/2-  
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در نهايت بايد گفت دو گروه از لحاظ اطلاعات دموگرافيك و 
تفاوت   Orgogozo معيارهاى  مورد  در  بجز  مراجعه  بدو  شرايط 

چندانى با هم نداشته اند.
به جهت بررسى بهتر نتايج و دقيق تر شدن گزارشات ميزان تغييرات 
نمرات اندكسها به ترتيب محاسبه شده و در دو گروه طى مدت 
درمان مقايسه گرديد.همانطور كه گفته شد معيارهاى NIHSS در 
روز اول در دو گروه تفاوتى نداشت. در پايان ماه اول اين ميزان 
در گروه شاهد به 14/24 و در گروه درمان به 15/53 رسيد. اين 
ميزان در پايان ماه سوم به 14/90 در گروه شاهد و 15/19 در گروه 
درمان تغيير يافت. ميزان Barthel Index در گروه درمان در اولين 
نوبت يك ماه از شروع درمان 57/84 و در گروه شاهد 60/24 بود 
و در پايان ماه سوم درمان در گروه مورد 54/89 و گروه شاهد 
  Modified Rankin Scale52/98 بدست آمد. همچنين ميزان ميانگين
در اولين نوبت روز سى ام از شروع درمان در گروه درمان 3/23 
و در گروه شاهد 3/32 بدست آمد كه در پايان ماه سوم در گروه 

درمان به 3/23 و در گروه شاهد به 3/16 رسيد.
در خصوص معيارهاى Orgogozo اين ميزان در گروه درمان در پايان 
ماه اول و سوم به ترتيب 59/89 و 60/11 و در گروه شاهد 55/71 و 
53/45 بدست آمد.همانطور كه گفته شد براى افزايش دقت گزارش 
نتايج، ميزان تفاوت اندكسها در طول درمان به ترتيب محاسبه شده و 
 NIHSS در دو گروه با هم مقايسه گرديد. مقايسه تفاوتهاى معيارهاى
از بدو مراجعه تا پايان 3 ماه درمان نشان داد كه اين ميانگين در پايان 
ماه اول 0/38+ در گروه درمان و 0/16- در گروه شاهد تغيير كرده بود. 
همچنين نمرات ميان انتهاى ماه اول و سوم به ترتيب 0/34- در گروه 
درمان و 0/66+در گروه شاهد تفاوت پيدا كرده بود. در نهايت به نمره 
NIHSS در گروه مورد در پايان نسبت به روز اول 0/04 و در گروه شاهد 

0/5 افزوده شده بود. اما اين تغييرات هيچ كدام از لحاظ آمارى تفاوت 
 Barthel معنى دارى را نشان نمى دادند.يافته ها در خصوص اندكس
نيز بدين شكل بود كه ميانگين نمرات در پايان ماه سوم در مقايسه با 
انتهاى ماه اول در گروه درمان2/95- و در گروه شاهد 7/26- تغيير 
 . (0/05<Pval)كرده بود اما اين تفاوتها از لحاظ آمارى معنى دار نبودند

(جدول 1)
معيار Rankin در گروه درملن در پايان ماه سوم نسبت به پايان ماه 
اول تفاوتى نداشت اما در گروه شاهد 0/16- از آن كاسته شده 

در  نتايج  (اما   (0/05<Pval)نبودند معنى دار  نيز  نتايج  اين  كه  بود 
خصوص معيارهاى Orgogozo اندكى متفاوت بود. يافته ها نشان 
دادند كه ميانگين نمرات در پايان ماه اول نسبت به روز اول در 
گروه درمان 1/68 افزوده شده و در گروه شاهد 10/95- كاسته 
 ( Pval<0/05) .شده بود. كه اين تفاوتها از لحاظ آمارى معنى دار بودند
همچنين مقايسه نمرات در پايان سه ماهه درمان نسبت به روز 
اول نيز معنى دار گزارش شد.(Pval<0/05)  يافته ها نشان داد كه در 
پايان ماه سوم نسبت به روز اول 1/68 به نمره گروه درمان افزوده 
شد و 13/21- از نمره گروه شاهد كاسته شده بود.اما تفاوت اين 
نتايج در پايان ماه سوم نسبت به پايان ماه اول معنى دار نبود. در 
اين مدت نمره Orgogozo در گروه درمان تنها 0/21 افزوده شده 
.(Pval<0/05)و در گروه شاهد تنها 2/26- از آن كاسته شده بود

(جدول 2)
همچنين بررسى تأثير زمان شروع درمان در پاسخ به درمان و بهبود 
علايم نشان داد كه در بيماران ما تفاوتى از اين لحاظ ديده نشده 

( Pval>0/05) .است

بحث
مطالعه حاضر كه به بررسى تأثير سربرولايزين در درمان سكته 
مغزى حاد ايسكميك پرداخته بود 89 بيمار را در دو گروه مورد و 
شاهد مطالعه كرد.مقايسه دو گروه از لحاظ فاكتورهاى دموگرافيك 
سن،  جنس و فاصله زمانى ميان شروع علايم تا شروع درمان نشان 
داد با وجود عدم اصرار محقق بر همسان سازى گروهها از اين 
نظر، دو گروه از لحاظ سن، جنس و زمان ذكر شده با هم يكسان 
بودند كه اين خود نتايج ارائه شده را تقويت كرده و تأثير احتمالى 
چنين فاكتورهايى را حذف مى كند.حضور بيشتر مردها در جامعه 
آمارى مطالعه حاضر شايد نتيجه نمونه گيرى در بيمارستان  باشد 
چرا كه بجز تأثير محل نمونه گيرى هچ عامل ديگرى توجيه كننده 

 Orgogozo Stroke Scale جدول 2- ميانگين و انحراف معيار تفاوت نمرات
در دو گروه قبل و بعد از درمان

    
ORGO301 63/15±47/1 48/11±95/10 -  

ORGO9030 07/15±21/0 90/7±26/2-  
ORGO901 18/21±68/1 88/11±21/13-  D
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شيوع 3 برابرى سكته حاد مغزى ايسكميك در يك جامعه آمارى 
تصادفى نمى تواند باشد.از طرف ديگر ميانگين حدود 14 ساعت 
از شروع علايم تا شروع درمان نكته جالب توجه است كه بايد در 
زمينه بهداشت اجتماعى مورد مطالعه و بازنگرى قرار گيرد. آنچه 
مسلم است بيماران بلافاصله بعد از مراجعه وارد سيكل درمانى 
 CT مى شوند. و با توجه به اينكه مركز نمونه گيرى مجهز به دستگاه
scan اورژانس مى باشد، بيماران زمانى را در بيمارستان از لحاظ 

تأخير در تشخيص و شروع درمان از دست نمى دهند و صرفا زمان 
ذكر شده صرف تشخيص تغيير در بيمار و انتقال وى به بيمارستان 
توسط اطرافيان مى شود كه نشاندهنده عدم آگاهى عموم از علايم 
اوليه سكته مغزى و عدم شناخت كافى از عوارض آن و تأثير زمان 

در كمتر شدن عوارض بعدى بيمارى است.
همانطور كه گفته شد، بيماران در بدو مراجعه و شروع درمان از 
طريق معيارهاى NHISS و Orgogozo stroke scale مورد مقايسه قرار 
 Modified و Barthel Index گرفتند. همچنين اين معيارها و معيارهاى
Rankin scale در پايان ماه اول و سوم نيز در بيماران مورد بررسى 

قرار گرفته و ثبت شدند.
آنچه بطور مشخص دريافته هاى آمارى مورد توجه قرار گرفت 
تفاوت ميان نمره معيار Orgogozo در پايان ماههاى اول و سوم 
نسبت به ابتداى درمان در گروه درمان نسبت به شاهد بود. از 
طرف ديگر با در نظر گرفتن عدم تفاوت ميان نمره انتهاى ماه اول 
و سوم در دو گروه بايد به اين نتيجه رسيد كه تجويز سربرولايزين 
در حمله حاد ايسكميك مى تواند بطور چشمگيرى از همان ابتدا 
از شدت ضايعه بكاهد و بيمار به سرعت به حد بالاترى در مقايسه 
با گروه شاهد از لحاظ كاركرد فردى دست يابد. و از طرفى تأثيرى 
بر كاهش تدريجى شدت آسيب ندارد. اين نتايج با كنار هم قرار 
دادن مقايسه اندكسهاى Barthel Index و Modified Rankin scale كه 
در پايان ماه سوم نسبت به ماه اول تغييرى در دو گروه نشان ندارند 
تأييد مى گردد چرا كه اين آزمونها از انتهاى ماه اول از بيماران گرفته 
شده اند و تصويرى از شدت علايم در روز اول ارائه نمى كنند. با 
در نظر گرفتن اين يافته ها بايد گفت كه احتمالا تجويز وريدى 
سربرولايزين در بيماران با سكته مغزى حاد ايسكميك مى تواند 
شدت آسيب اوليه در بيماران را بكاهد اما تأثير چندانى بر بهبود 
تدريجى علايم ندارد.موضوع قابل توجه ديگر تاكيد هر كدام از اين 

آزمونها بر بخش خاصى از عوارض سكته مغزى است آزمونهاى 
Rankin , Barthel ,Orogozo همگى تقريبا به درگيرى اعضاى بدن 

و ناتوانى هاى جسمى بيماران و ميزان خودكفايى ايشان از لحاظ 
كاركرد بدنى پس از حمله حاد سكته مى پردازند و توجه به اين نكته 
نشان مى دهد كه تجويز سربرولايزين در اين بيماران موجب كاهش 
اوليه و سريع ناتوانى هاى فيزيكى بعدى مى شود.يافته ديگر قابل 
ملاحظه در مطالعه حاضر عدم تفاوت در نمرات آزمون NIHSS در 
دو گروه در پايان ماههاى اول و سوم نسبت به روز اول مى باشد. 
 NIHSS شايد بتوان اين يافته را به اين شكل تفسير نمود كه ازمون
بر خلاف آزمونهاى قبلى تأكيد بيشترى بر كاركردهاى شناختى 
مغزى دارد و عدم تفاوت پاسخ آزمون در دو گروه در زمانهاى 
مختلف نشان مى دهد كه اين دارو نتوانسته كاركرد شناختى بيماران 
را بدنبال آسيب ناشى از اسكيمى حاد بهبود بخشد.مطالعه دكتر 
skwortsova و همكاران كه مشابه مطالعه حاضر بود(8). نيز نشان 

داد كه سربرولايزين مى تواند اندكسهاى كاركرد اجتماعى را در 
پايان ماه اول نسبت به روزهاى اول بهبود بخشد و همچنين نشان 
داد كه بيمارانى كه طى 3 ساعت اول از شروع علايم مورد تزريق 
سربرولايزين قرار گرفته بودند نمره NIHSS بهترى در مقايسه با 
كسانى كه طى 6 تا 12 ساعت از شروع علايم دريافت كرده بودند 
داشتند. متأسفانه تعداد كمتر نمونه هاى ما و عدم تمركز مطالعه بر 
تأثير زمان بر بهبود علايم امكان مقايسه يافته هاى مطالعه ما و ايشان 
را در اين زمينه محدود نموده است.اما آنچه مسلم است نتايج ايشان 
نيز تأييدى بر يافته هاى مطالعه حاضر در خصوص تأثير دارو بر 
كاهش علايم فيزيكى به دنبال سكته حاد مغزى است.در حاليكه 
مطالعه سال 2005 دكتر Ladurner و همكاران نتايج كاملا متفاوتى 
را ارائه نمود(9). نتايج ايشان كه جامعه آمارى مشابه ما داشتند نشان 
داد كه اين دارو تأثيرى بر اندكسهاى فيزيكى نداشته اما توانسته 
كاركردهاى شناختى بيماران را بهبود بخشد. كه كاملا متفاوت با 
مى باشد.در   skwortsova دكتر  مطالعه  و  حاضر  مطالعه  يافته هاى 
نهايت مطالعه دكتر shamalor و همكاران كه در سال 2010 به چاپ 
رسيد(10). با بررسى MRI بيماران بدنبال مصرف سربرولايزين و 
مقايسه ايشان با گروه كنترل يكماه پس از درمان نشان داد كه ميزان 
آسيب بافتى در گروه مورد كمتر بوده و كارآيى اين دارو را در 
كمتر كردن منطقه آسيب نشان داد.با كنار هم قرار دادن اين يافته ها 
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مى توان نتيجه گرفت كه داروى سربرولايزين در بيماران مبتلا به 
سكته مغزى حاد ايسكميك كارآمد بوده و از شدت آسيب بافتى 
در اين بيماران مى كاهد. از سوى ديگر، احتمالاً مى تواند ناتوانى 

بعدى ناشى از اين بيمارى را نيز كاهش دهد.
اما شناخت دقيق تر و كامل تر دارو و نتايج مثبت درمانى با آن نيازمند 

مطالعات گسترده تر و تحقيقات بيشتر در اين خصوص مى باشد.

پيشنهادات
پيشنهاد مى شود در مطالعات آينده با حجم نمونه گسترده تر   ـ
تأثير دارو در دو گروه مورد و شاهد بوسيله معيارهاى بيشترى 
كه در بدو مراجعه هم كاركرد شناختى و هم توانايى فيزيكى 
بيمار را بسنجند مقايسه شود. همچنين در پايان ماههاى اول و 
سوم نيز به همين روش تأثير دارو بررسى گردد تا كارآيى آن 

بيشتر آشكار گردد.
محل  لحاظ  از  بيماران  آينده  مطالعات  در  مى شود  پيشنهاد   ـ
درگيرى در سكته مغزى يكسان سازى شوند و پاسخ به درمان 
با سربرولايزين از طريق MRI در كنار اندكسهاى فيزيكى و 

شناختى بررسى شود.
پيشنهاد مى شود در مطالعات آينده تأثير مدت زمان شروع درمان   ـ
به پاسخ بافتى و كاركردى به داروى سر برولايزين بررسى گردد.
پيشنهاد مى شود در مطالعات آينده تأثير سربرولايزين، rtpa در   ـ
بيماران با سكته مغزى حاد ايسكميك مورد مقايسه قرار گيرد.
پيشنهاد مى شود در مطالعات آينده داروى سربرولايزين در چند   ـ
گروه بادوزهاى مختلف و مدت زمان متفاوت مورد تجويز قرار 
گيرد تا پروتكل درمانى جامع ترى براى اين دارو تعريف شود.

تعريف واژه ها
شرايط  از  حاد (Acute stroke): مجموعه اى  مغزى  سكته   ـ
پاتولوژيك كه با كاهش يا از دست رفتن ناگهانى عملكرد 
عصبى به علت ايسكمى مغزى يا خونريزى داخل جمجمه اى 
مشخص مى شود. سكته مغزى از روى چگونگى نكروز بافتى 
از جمله موقعيت آناتوميك، درگيرى عروقى، اتيولوژى، سن 
فرد درگير و طبيعت خونريزى دهنده يا غير خونريزى دهنده 

تقسيم بندى مى شود.

ايسكمى مغزى (Brain Ischemia): كاهش موضعى جريان   ـ
خون به بافت مغز به علت انسداد شريان يا كاهش جريان خون 
سيستميك، ايسكمى طول كشيده با انفاركتوس مغز در ارتباط 

است.
 :(Neuroprotective agents) عوامل محافظت كننده عصبى  ـ
داروهايى كه تمايل دارند مانع آسيب به مغز يا طناب عصبى ناشى 
از ايسكمى، سكته مغزى، تشنج يا تروما شوند. برخى از آنها 
بايد قبل از واقعه تجويز شوند. اما بقيه ممكن است چند ساعت 
بعد موثر باشند. آنها با مكانيسم هاى مختلفى عمل مى كنند، اما 
اغلب بصورت مستقيم يا غير مستقيم ضايعه توليد شده توسط 

آمينواسيدهاى درون زاد تحريكى را به حداقل مى رسانند.
از  حاصل  دارويى  سربرولايزين(Cerebrolysion):  تركيب   ـ
هيدروليز مغز خوك محتوى آمينو اسيدها، و پپتيد هاى كوچك.
Modified Rankin Scale (mRS) يك مقياس پذيرفته شده عمومى 

جهت اندازه گيرى شدت ناتوانى و ازكار افتادگى و ميزان نياز به 
ديگران در اتجام كارهاى روزانه در بيماران به دنبال سكته مغزى 
ميباشد. اين مقياس در 6 مرحله ميزان خودكفايى و محدوديت هاى 
بيمار را اندازه گيرى ميكند كه نمره 0 معادل سلامت كامل و نمره 

6 براى بيمار مرده درنظر گرفته ميشود.
آن  به  اختصار  به  كه   National Institutes of Health Stroke Scale

 National Institute of توسط  كه  است  مقياسى  ميگويند   NIHSS

گرديده  طراحى   Neurological Disorders and Stroke (NINDS)

هم  را به  مغزى  سكته  زمينه  در  متفاوت  نورولوژيك  اختلالات 
پيوند ميدهد. اين مقياس بين 0 تا 42 نمره تعريف شده است كه 
نمره بيش از 25 نمايانگر سكته وسيع ميباشد. نمرات پايين نمايانگر 

شدت كمتر درگيرى ميباشند
Barthel Scale يا Barthel Index معيارى جهت اندازه گيرى توانايى 

انجام فعاليت هاى پايه و اوليه زندگى روزمره مى باشد. اين مقياس 
اولين بار در سال 1965 توسط Barthel  بصورت معيارى 20 نمره اى 
تعريف شد كسب نمره بالاتر در اين روش بيانگر خودكفايى بيشتر 
بيمار در انجام امور روزمره و عدم نياز به حمايت اطرافيان ميباشد.
معيار Orogozo در سال 1983 توسط يك پزشك به همين نام جهت 
بررسى ناتوانى هاى فيزيكى و سطح هوشيارى به دنبال سكته مغزى 
تدوين شده و همچنان بصورت گسترده اى مورد استفاده ميباشد.
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Abstract

Background: Cerebrolysin, a preparation of low molecular weight neuropeptide and free amino acids, 

has been shown to have a great affect against excitotoxicity, inhibiting free radical formation, microglia 

activation and additionally neurotrophic action, promoting neuronal sprouting, and improving cellular survival 

and stimulating neurogenesis following stroke. The aim of this study was to  determine the efficacy of 

Cerebrolysinon acute ischemic stroke. 

Materials and Methods: The present study was a randomised double blind clinical trial. The sample was  

89 patients with confirmed the diagnosis of acute ischemic stroke. The patients divided in the intervention or 

control group with simple randomization. Patients in intervention group received 50ml cerebrolysin diluted 

in 100ml normal saline solution (totally 150 ml) infused over a time period of 30 minutes for 7 days and for 

control group patients, administered just 150ml normal saline infusion. Patients were assessed on days 1, 30 

and 90 by Orgogozo, barthel index, MRS and NIHSS score.

Results: The findings indicated that the mean of scores at the end of the first month was increased in 

comparision with the first day, 1.68 in intervention and -10.95 in intervention and case groups respectively 

and these differences were meaningful statistically (p<0.05). The comparison of scores at the end of three 

month treatment to the first day reported meaningful too (p<0.05). The findings demonstrated that at the end 

of the third month as compared with the first day, added 1.68 to case group score and reduced -13.21 from 

the control group score.

Conclusion: Cerebrolysin is efficient in acute ischemic stroke patients and decreases  the tissue damage 

severity in these patients. On the other hand, presumably it can reduces  disabillity of the disease. 

Keywords: Acute Ischemic Stroke, Cerebrolysin, Thrombolytic
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