
  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
  

 داروهاي ضد افزايش فشار خون:موضوع

 دكتر بختياريان:استاد

 شكوفه صدقياني:پديدآورنده

 با سپاس از عليرضا زمزم



  داروهاي ضد افزايش فشار خون:  وضوعم
 

 1

  » پاياني نيست رااش به نام او كه مهرباني«

  داروهاي ضد فشار خون 
  ده قلبي  مقاومت سيستم گردش خون محيطي، برون: اجزاء فشار خون

BP= Cardiac output × Peripheral vascular resistance  
   نيروي انقباضي اي، حجم خون، ضربان قلب، حجم ضربه: cardiac outputاجزاء 

  . گذارند اثر مي) عروق(داروهاي مؤثر در تنظيم فشار خون در قلب، كليه، مغز و سير گردش خون 
  .  اين بيماري به دو عامل سن و جنس بستگي داردincidence: پرفشاري خون
  . شود  آن در مردان و زنان برابر ميincidence) يعني بعد از يائسگي( سال 50در سن بالاي 

  : ريفتع
 تشكيل شد تا انواع فشار خون را Joined National Committeeاي به نام   كميته1944در سال 

هاي   و فشار خونhypertension و 3، 2، 1هاي stageبر اين اساس فشار خون به . بندي كند طبقه
normal ،optimal و high normalتقسيم شد  .  

  : بندي روش ديگر طبقه
Diastolic ≥ 120 mmHg = urgency  
Diastolic ≥ 140 mmHg = emergency → شود باعث آسيب عروقي و كليوي مي.  

 براي اين افراد choiceداروي . ميرند اين افراد مي% 75 ساعت 24و در % 25در يك ساعت 
  . دهد  ثانيه فشار را كاهش مي30نيتروپروزايد است كه در 

  :  ارائه شده است به صورت زير است2004ر سال رود و د بندي كه امروزه به كار مي ولي طبقه
BP classification  SBP mmHg   DBP mmHg 

Normal  < 120  and  < 80  
Prehypertension  120-139  or  80-89  

Stage 1 
hypertension  140-159  or  90-99  

Stage 1 
hypertension ≥ 160  or  ≥ 100 

شود؛ ولي در   انجام ميprehypertension  ،non-pharmacological therapyدر حالت * 
stage 2 و 1هاي hypertension ،pharmacological therapyشود  انجام مي .  

اغلب بيماران دچار پرفشاري خون علامت خاصي ندارند، تنها هنگامي كه عوارض ثانوية بيماري 
ي خون ممكن است باعث پارگي عروقي پرفشار. برد كند، فرد به بيماري خود پي مي بروز پيدا مي
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در پرفشاري خون، عضلة قلب .  و نارسايي كليوي شودMI، )سكتة مغزي(شبكيه، پارگي عروق مغز 
  . شود هاي آن كوچك مي ضخيم و حفره

درصد باقيمانده پرفشاري ثانويه . هستند) اوليه (essentialهاي خون  پرفشاري% 90 حدود :علت
 aldostronism ،Cushing`s disease ،pheochromocytomaهستند، با دلايلي نظير 

(PHEO) .  
توان آن را كنترل كرد و از عوارض ثانوية آن جلوگيري   فشار خون درمان ندارد؛ تنها مي:درمان
  . كنند اين داروها در واقع به بهبود كيفيت زندگي بيمار كمك مي. نمود

Basic pharmacology of anti-hypertensive drugs:  
  : گذارند هاي مختلف اثر مي اين داروها در قسمت

  . آورند ضربان و قدرت انقضباضي قلب را پايين مي) β1-Blockers :   1: قلب) الف
اندومتازين . شوند ها مي باعث افزايش بيوسنتز پروستاسايكلين) 2

ها باعث كاهش فعاليت  از طريق مهار بيوسنتز پروستاسايكلين
  . شود ها ميβ-blockerن دهندة فشار خو كاهش

   : α1-Blockers: عروق) ب
Vasodilatorsمثل نيتروپروكسايد  /α2-agonists مثل clonidine   

Ca2+ - Channel blockers   
  . AC-inhibitors ،AL1-antagonistsها،  ديورتيك): كليه(حجم خون ) ج

 drug therapy چه دارويي بايد شود، اين است كه با سؤالي كه در ابتداي درمان با دارو پرسيده مي
  را آغاز كرد؟ 
  . كنيم  يك باشد از ديورتيك به عنوان انتخاب اول استفاده ميstageاگر بيمار در 

  : انواع داروها
   (CNS)داروهاي مؤثر بر روز مغز ) 1

Clonidine :outflowدهد  سيستم سمپاتيك را تحت تأثير قرار مي .  
α-methyldopa : درCNSگذارد  اثر مي .  

Guanabenz ،Guanfacine   
  : براي تحت تأثير قرار دادن سيستم سمپاتيك راههاي مختلفي وجود دارد
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1- CNS :methyldopa- Guanfacine  

 مهار گانگليوني  -2

  post gangelionicمهار نورون  -3

  . β-blocker و α-blocker: مهار رسپتورهاي آدرنرژيك -4

(A methyldopa :  
كند و جلوي فعاليت سيستم   در مدولا را مهار ميα2رسپتور . كند يدر مغز مثل ترمز عمل م

  .  دوز زمان براي اثر نياز دارد4-5اين دارو به حدود . گيرد آدرنرژيك را مي
شود و سپس عمل خود را انجام   تبديل ميα-methyl norepinephrineمتيل دوپا در مغز به 

قلب شده و روي سيستم گردش خون محيطي سپس اين دارو در كل باعث كاهش ضربان . دهد مي
  . شود اين دارو در حال حاضر انتخاب اول درمان محسوب نمي. گذارد هم اثر مي

Adverse effects :  1 ( احتساب آب و نمك و افزايش فشار خون !!!  
      2 (orthostatic hypotension   
  كابوس ) 3      
      4 (hyperprolactinemia   

  . شود ها وارد مغز ميaromatic amino acid transporterاز طريق .  استنيمه عمر اين دارو كم
(B Clonidine :  

 عروقي است كه به -يكي از معدود داروهاي قلبي. مكانيسم اثر اين دارو مانند متيل دوپا است
  .  در بازار وجود داردpatchصورت 

ست با داروهاي ديگر كند، ممكن ا  هر دارويي كه فعاليت سيستم سمپاتيك را مهار مي*
interactionيكي از داروهاي كه اين داروها با آن .  داشته باشدinteraction دارند، داروهاي 
  . باشد ، امفتامين و كوكائين ميTCAاي مثل   حلقه3ضدافسردگي 

  . يعني هر چه دوز دارو بيشتر باشد، اثر آن هم بيشتر است.  استdose dependentاين دارو 
  : (Ganglion blocking agent)اي  كنندة عقده  فلجداروهاي) 2



  داروهاي ضد افزايش فشار خون:  وضوعم
 

 4

پس گاهي اثرات . شود شود، هم سيستم سمپاتيك و هم پاراسمپاتيك مهار مي وقتي گانگليون مهار مي
  . بعضي از اثرات خواسته و بعضي ناخواسته هستند. كند متضاد ايجاد مي

Adverse effects :  
 احتساب آب و نمك  ) 1

2 ( Orthostatic hypotension بسيار شديد  

3 ( Sexual dysfunction  

4 ( Parasympthoplagia signs and symptoms  

 را مهار post ganglionicهاي  هاي نيكوتيني در نورون به صورت رقابتي گيرنده: مكانيسم اثر
  . كند مي
  . شود  استفاده ميIV فقط به صورت *
3 (Adrenergic neuron blocking agents :  

(A Guanadavel, Guanethidine :  
شود و در داخل  مكانيسم اثر اين دارو به اين گونه است كه دارو به داخل عصب سمپاتيك منتقل مي

در نتيجه . شود  ميNEگيرد و باعث تخلية عصب از  نفرين را مي ها تغليظ شده و جاي نوراپي وزيكول
  . شود  مهار ميNEآزاد شدن 

 و مقاومت سيستم گردش خون cardiac outputاين موضوع باعث برادي كاردي و كاهش 
  . شود محيطي مي

Adverse effects :  1 ( احتباس آب و نمك  
      2 (impaired ejaculation   
  اسهال ) 3      

  .  دارندinteractionاين داروها با داروهاي زير 
TCA ،cocaine ،amphetamine ،sympathomimetic agents) نفرين،  اپي: كاتكول آميني
  ) آمفتامين:  غيركاتكول آميني- نفرين، ايزوپرترنولنوراپي

 كمي باعث ايجاد اثرات α1و با اتصال به .  استpartial sympathomimetic آمفتامين يك *
  . شود؛ در حالي كه هدف ما كاهش دادن فعاليت نوراپي نفرين است مشابه نوراپي نفرين مي
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4 (Adrenoreceptor antagonists :  
1 (α-blockers   
2 (β-blockers   
3 (α+β blockers 

− Propranolol يك α+β blockersاست  . 

− Metoprolol  ،nadolol  ،carteolol  ،atenolol  ،betaxolol   و bisoprolol  ،β1-

blockerهستند  . 

− Pindolol يك partial agonistاست  . 

− Carvedilol, clabetalol ، α+β blockerهستند  .  

  : در مورد اين دارو
، selectivity ،specificity ،potency ،duration of actionها با هم در blocker اين تفاوت

tolerance ،compliance و costاست  .  
 up-regulation در مصرف اين داروها بايد دقت شود كه به طور ناگهاني قطع نشوند؛ چون *

  . كند هاي نيكوتيني براي بيمار مشكلاتي ايجاد مي گيرنده
Propanolol ،atenolol ،metoprolol ،nadolol ،pindolol :  
اين دارو . شود  ميCNS sympathetic outflow، ترشح رنين، cardiac outputباعث كاهش 

  . دهد  را كاهش ميNEدر نتيجه ترشح . كند  ميblock را β presynapticرسپتور 
  . براي ديابت داروهاي خوبي هستند

ديگري علاوه بر پرفشاري خون است، به طور مثال هايپرپلازي زماني كه بيمار دچار بيماري 
به خصوص داروي .  تجويز شودα-blockerپروستات، بهتر است براي كنترل فشار خون براي او 

terazosinاين دارو داراي دو عملكرد است و چون هدف .  براي هايپرپلازي پروستات مؤثرتر است
  . است از اين دارو استفاده شودكاهش تعداد داروهاي بيمار است، بهتر 

α-antagonist هاHDLبرند و   را بالا ميβ-antagonistپس استفاده از . آورند  ها آن را پايين مي
α-antagonistتر است ها در افراد چاق مناسب .  

10
1

=  
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Sympathoplegics:  
 با pinacidil, doxazosin, trazosin, prazosin, urapidil, cromokalim: داروهايي مانند

block كردن انتخابي رسپتورهاي α1شوند  باعث كاهش فشار خون مي .  
Adverse effects : 1 ( مهمترين عارضهfirst dose phenomenon 90 است؛ يعني در-

پس در .  دقيقه بعد از مصرف ممكن است مريض دچار سنكوپ شود60
 هنگام تجويز بايد به مريض هشدار دهد تا در هنگام مصرف در حالت

  . خوابيده باشد
  احتباس آب و نمك ) 2  
  سرگيجه ) 3  
  تپش قلب ) 4  

Vasodilators:  
Vasodilatorsيكي از .  ممكن است تزريقي يا خوراكي باشند و يا هر دو فرم را داشته باشند

 در موارد اورژانس choice است كه داروي sodium nitroprussideها vasodilatorمهمترين 
فشار خون . شود  و گاهي بدون آن مصرف ميdiazoxideهي همراه با گا. شود محسوب مي

emergency 140 يعني دياستول بالاتر يا مساوي .  
  . ها هستندvasodilator ،Co2+ channel blocker يك گروه از داروهاي *

 ,amlodipine: هيدروپيريدين داراي ساختمان دي) 1  : باشند  نوع مي2اين داروها 
nifedipine   

   diltiazem, verapamil: هيدروپيريدين بدون ساختمان دي) 2        
  . گذارند گروه اول فقط بر روي عروق و گروه دوم بر روي قلب و عروق اثر مي

(A Hydralazine :  
هاي اندوتليال و گشاد   از سلولNOمكانيسم اثر آن افزايش توليد . به صورت خوراكي وجود دارد

 hydralazineيكي از عوارض مهم . شود در فشار خون حاملگي استفاده مي. شدن عروق است
  .  استanginaاز ساير عوارض آن تاكي كاردي، .  است(SLE)لوپوس اريتروماتوز 

(B Minoxidil :  
شدن عروق و تقويت ريشة چون باعث گشاد . شود اين تركيب براي رويش مو و زيبايي استفاده مي

 را SMشود و كانال پتاسيمي در   تبديل ميminoxidil sulfateاين تركيب در كبد . شود مو مي
  . شود ها مي كند و باعث گشاد شدن آرتريول باز مي
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 يا ديورتيك براي كاهش فشار خون β-blockerمعمولاً همراه . شود اين دارو به تنهايي مصرف نمي
  . شود استفاده مي

Adverse effects :  1 ( تاكي كاردي  
  آنژين ) 2      
  ادم ) 3      

(C Sodium nitroprusside :  
  . آورد  ثانيه فشار خون را پايين مي30 شده و در عرض NOباعث آزاد شدن 

Adverse effects :  1 (accumulation of cyanide   
      2 (methemoglobinemia   
      3 (metabolic acidosis   
      4 (excessive hypotension   

اي كه در مورد اين دارو وجود دارد، اين است كه هم عروق سرخرگي و هم سياهرگي را گشاد  نكته
  . آورد پس هم فشار خون سرخرگي و هم سياهرگي را پايين مي. كند مي
(D Diazoxide :  

رت است مكانيسم عمل آن به اين صو. شود  مصرف ميsodium nitroprussideمعمولاً همراه 
ها شده و پتانسيل غشاء را در حالت استراحت  هاي پتاسيم دوارة آرتريول كه باعث باز شدن كانال

  . دارد نگه مي
(E Fenoldopam :  

در . شود در نتيجه باعث گشاد شدن عروق كرونر، فرانته و كليوي مي.  استD1 agonistيك 
severe hypertensionشوند  استفاده مي .  

Adverse effects :  1 ( تاكي كاردي  
      2 (flushing   
  سرگيجه ) 3      

(F Calcium channel blockers :  
. شوند  به داخل عضلات صاف عروق باعث گشادي عروق ميcalcium refluxدر عروق با مها 

  .  استL-type voltage gated Caمحل اثر اين داروها 
  . اين داروها هم مصرف خوراكي و هم تزريقي دارد
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Adverse effects :  1 ( تاكي كاردي  
      2 (Constipation   
      3 (Flushing   
      4 (AV blockade 

  . 12يعني فشار دياستوليك بالاي . شوند  استفاده ميurgency hypertensionاين داروها در 

RAS) آنژيوتانسين سيستم-رنين  :(  
  . شود ر خون مي باعث افزايش فشاRAS. اين سيستم در تنظيم فشار خون نقش دارد

  : vasoconstrictorمقايسة قدرت 
  

  . كنند  را متوقف ميII به I ، تبديل آنژيوتانسين ACE inhibitorمواد 
Angiotensin receptor blocker ها رسپتورهايAT1 و AT2كنند  را مهار مي .  

ACE inhibitors :  
 ,Benazepril, Captopril: هاي ديگر مثال. ( استEnolaprilها، ACEIيكي از مهمترين 

Fozinopril .(  
علت اين . كنند وآن سرفه است  بسيار مهم در بدن ايجاد ميadverse effectاين داروها يك 

  .  توليد شده در بدن استPسرفه برادي كاينين و مادة 
 ACE يكي از داروهايي كه در هنگام بارداري براي درمان غشاء خون نبايد تجويز شود، *

inhibitorماهة دوم و سوم حاملگي استفاده شود3اين داروها نبايد در .  هستند ها  .  
Angiotension receptor blocking agents :  

  . saralazin (partial agonist), losartan, candesartan, eposartan: مثال
  . كنند  آنژيوتانسين را مهار ميtype 1اين موارد رسپتور 
  . م و سوم بارداري منع مصرف دارند ماهة دو3اين داروها هم در 

  : ها ديورتيك
  . دهند معمولاً دفع سديم و به دنبال آن دفع آب را افزايش مي

  : محل اثر
1 ( thiazides:Chloro and hydrochloro   

   IIآنژيوتانسين 

   Iآنژيوتانسين 
١٠٠=   
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2 ( Loop agents :furosemide  

3 ( Potassium sparing :spironolactone   

ها به  مشكلي كه اين ديورتيك. دن اهميت دارندها گروه دوم در مورد چربي ب  از بين اين ديورتيك*
  . شوند  ميLDLدهند و باعث افزايش   را كاهش ميHDLآورند اين است كه  وجود مي

α-blocker ها اثر مثبت دراد كهHDLآورد گليسيريد را پايين مي  را بالا و تري .  
β-blocker اثر منفي دارد كه HDLبرد گليسيريد را بالا مي  را پايين و تري .  

ADRها  ديورتيك :  
1 ( Potassium depletion  

2 ( Uric acid retention  

3 ( Orthostatic hypotension  

4 ( Lipid disturbances  

5 ( Long-term adaptation   

  : نكات كلينيكال در مورد داروهاي ضدفشار خون
ند ك  معمولاً پس از مدتي دارو ديگر اثر نمي       . بيمار بايد تا پايان عمر دارو را مصرف كند         

 . و بايد داروي ديگري علاوه بر داروي قبلي براي بيمار تجويز كرد

نكتة مهم در مورد داروهاي ضد پرفشاري خون اين است كه هنگام مصرف اين داروهـا           

دهـد،    بيمار نبايد مشكلي داشته باشـد؛ اگـر دارو عوارضـي دارد كـه بيمـار را آزار مـي                   

ن اين داروها پرفشاري خـون را درمـان         الامكان بايد داروي ديگري تجويز كرد، چو        حتي

كنند، صرفاً در كنترل آن نقش دارند و هدف استفاده از آنها بهبود كيفيـت زنـدگي                   نمي

 . پزشك بايد براي استفاده از اين داروها به بيمار انگيزه دهد. بيمار است
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 ضـد   اگر بيمار علاوه بر پرفشاري خون، بيماري ديگري نيز دارد بايد در انتخاب داروي              

  : شود فشار خون دقت كرد، در هر مورد داروهاي خاصي تجويز مي

• Angina :  1 (β-blockers   

    2 (Calcium antagonists 

• Arterial tachycardia and fibrillation :  1 (β-blockers  

2 (nondihydropyridine   
3 (Calcium antagonists 

• Heart failure :Carvedilol- Losartan  

• MI :Verapamil, Diltiazem, Losartan  

• Dyslipidemia, Asthma, Diabetes mellitus :-blockersα  

• Prostatism :α-blockers  

يكي از داروهـاي مهـم      . ها نبايد استفاده كرد   β-blockerدر مورد افراد دچار ديابت از        

 و  گيرنـد   هاي ديـابتي را مـي        ها هستند كه جلوي نفروپاتي     ACEIدر مورد افراد ديابتي     

 . شود باعث كاهش پروتئين در ادرار مي

. شـود    آنژيوتانـسين اسـتفاده مـي      -هاي سيستم رنـين     هاي قلبي از مهاركننده     در ناراحتي  

گذارد كه باعث كاهش فشار خون         مي AT1و سارالازين كه اثر روي      ) Losartanمثل  (

  . شود مي

  : درمان گام به گام
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. شود  ها هم استفاده ميACEIد و از داروي ديگري مثل شو ها آغاز مي درمان با ديورتيك: گام اول
  . شود ها استفاده ميβ-blockerاگر بيمار مشكل ديگري مثل بيماري قلبي هم دارد از 

Non-pharmacological therapy :  
  .  هستندPrehypertensionدر مورد افرادي است كه در مرحلة 

مثل كم (ايي، فعاليت بدني، اصلاح شيوة زندگي اصلاح رژيم غذ: شود هايي كه به بيمار مي توصيه
  ) تعدادي ويتامين، كربنات كلسيم (supplements، )ها كردن استرس

نمك بايد (شود، اين است كه كدام درمان مهمتر است؟ رژيم غذايي  سؤالي كه در اينجا مطرح مي
  ) كم مصرف شود و وزن فرد كم شود

   emergency :Na Nitroprusside- Diazoxideدرمان فشار خون 
 urgency :Nifedipine- Phentolamine- IV TNGدرمان فشار خون 

  . در صورت نياز به استفاده از سرم، سرم نمكي نبايد استفاده شود
اين اتفاق باعث كاهش . افتد، خون دماغ است يكي از اتفاقاتي كه در فشار خون بالا براي بيمار مي

در اين هنگام نبايد سعي در جلوگيري از خون دماغ بيمار . شود حجم خون و كاهش فشار خون مي
  . كرد

. اي براي پيدا كردن راهكارهايي در مورد پيشگيري از فشار خون تشكيل شد  كميته1994در سال 
  : پيامهاي كليدي اين كميته

 سال است، فشار خون سيستولي بيشتر از فـشار خـون            50در افرادي كه سن آنها بالاي        

 . ميت دارددياستولي اه

، 80-89 دارد يـــا دياســـتولي 120-139اگـــر شخـــصي فـــشار خـــون سيـــستولي  

prehypertensionشود  محسوب مي . 

تواند به تنهـايي و    اولين درمان براي اكثر افراد است و ميThiazide- typeديورتيك  

 . يا با داروهايي از كلاس ديگر مصرف شود
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10اگر فشار خون فردي      
20 mmHg    بالاتر از goal         باشد، درمان دارويـي بـرايش آغـاز 

 . شود كه اين درمان معمولاً با دو دارو است كه يكي از آنها ديورتيك تيازيدي است مي

اين انگيـزه   . شود كه بيمار انگيزه براي درمان داشته باشد         درمان مؤثر هنگامي ايجاد مي     

ن داشته باشد و تجربة مثبتـي از درمـان          شود كه بيمار به پزشك اطمينا       زماني ايجاد مي  

  . داشته باشد

Life style modification 
Modification  Approximate  SBP reduction  
Weight reduction  5-20 mmHg  10 kg كاهش وزن 
Diatry sodium 
reduction  

2-8 mmHg   

Physical activity  4-9 mmHg   
 

  . هش وزن بسيار زياد استبر اساس اين جدول تأثير كا
  . يابد  با كاهش فشار خون كاهش ميheart failure و MI, Stroke incidenceاحتمال ابتلا به 

  : علت ايجاد مقاومت به دارو در افراد مصرف كنندة داروهاي ضد پرفشاري خون
  ) زياد يا كم مصرف كردن دارو(عدم استفادة درست از دارو  •

  ار خون گيري صحيح فش عدم اندازه •

  استفادة ناكافي از ديورتيك  •

   medicationاشكال در  •

(a استفاده از داروهاي گياهي افزايش دهندة فشار خون   
(b خوددرماني و استفاده از داروهاي over-the-counter  
(c NSAID  در افرادي كه β-blockersكنند  مصرف مي .  
(d oral contraceptive   
(e sympathomimetic   
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