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  مقاله اصلي 
  

مقايسه تاثير فلوكستين و كلوميپرامين در كودكان و نوجوانان مبتلا به 
   عملي–اختلالات وسواس فكري 

  

  MD 3، افشين نصيراييMD 2، ابراهيم عبداللهيانMD 1عاطفه سلطاني فر*
  

  رزيدنت روانپزشكي3دانشيار، 2استاديار روانپزشكي، 1
   4/5/86 :ذيرش تاريخ پ- 1/7/85: تاريخ دريافت

  
  

  خلاصه
بيشتر مطالعات در مورد درمان اختلال در  .عملي در كودكان و نوجوانان بسيار شايع تر از آن است كه قبلاً تصور مي شد - اختلال وسواس قكري:مقدمه

هدف اين پژوهش با هدف مقايسه تأثير . ه استبزرگسالان صورت گرفته و پژوهشهاي كنترل شده اندكي در مورد درمان دارويي در كودكان و نوجوانان انجام شد
  . عملي انجام شده است-داروي ضد وسواسي موجود در ايران كلوميپرامين و فلوكستين در كودكان و نوجوانان مبتلا به اختلال وسواس فكري دو

كودكان و نوجوانان مراجعه كننده به كلينيك  در 1381طي مدت يك سال و نيم از سال كور و به صورت كارآزمايي باليني دو سو اين پژوهش:روش كار
نوجوان مبتلا به اختلال وسواس فكري، به عنوان آزمودني انتخاب شدند تشخيص اختلال توسط فوق   كودك و26 .روانپزشكي كودك  در مشهد انجام شده است

پرسشنامه وسواس  ،)فرم مخصوص كودكان ونوجوانان(اون  بر- عملي يل-تخصص روانپزشكي كودك و نوجوان و ارزيابي نشانه ها با مقياس وسواس فكري
ان به طور تصادفي راين بيما.  هفته بعد از آن صورت گرفت8 هفته و 4قبل از شروع دارو، ) انستيتو ملي بهداشت رواني(مقياس سنجش كلي ،  عملي مادزلي-فكري

در همه  شروع شد و  ميلي گرم در روز10ميزان كيلوگرم با 20ن ونوجوانان با وزن بالاي در گروه شاهد كلوميپرامين در كودكا  نفري  تقسيم شدند،13به دو گروه 
 ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن 3 سپس بسته به نظر و قضاوت باليني درمانگر افزايش دوز تا حداكثر.  ميلي گرم در روز رسيد50موارد تا پايان هفته اول به 

سپس بسته به نظر .  ميلي گرم در روز رسيد20ميزان ميلي گرم در روز شروع شد وتا پايان هفته اول در همه موارد به 10ميزانكستين با درگروه مورد، فلو .انجام شد
از ) ب دارومثل مصرف نامرت( نفر به دلايل مختلف 3 تعداد. و قضاوت باليني درمانگر تا حداكثر يك ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن در روز افزايش يافت

  نتايج آزمونها مشخصات فردي و. يك نفر در گروه كلوميپرامين به علت عوارض جانبي، دارو را در روزهاي اول درمان قطع كرد طرح پژوهش حذف شدند و
  . جمع آوري و با استفاده از آمار توصيفي و جداول توزيع فراواني و آزمون ناپارامتري مان ويتني ويل كاكسن پردازش شد

 براون تفاوت معني داري مشاهده شد و - بين تأثير كلوميپرامين و فلوكستين بر اساس نمره كل، نمره وسواس فكري و وسواس عملي مقياس يل:تايجن
 داري بين تأثير اما بر اساس نمره كل آزمون مادزلي و خرده آزمونهاي آن، همچنين نمره مقياس سنجش كلي، تفاوت معني. از كلوميپرامين بود فلوكستين مؤثرتر

  .هفته درمان بود 8 بعد از% 49و % 44 براون بر اثر كلوميپرامين و فلوكستين به ترتيب -كاهش علائم بر اساس كاهش نمره كل يل .دو دارو مشاهده نشد
سواس فكري عملي حداقل به اندازه  بر اساس  نتايج اين پژوهش، فلوكستين در درمان كوتاه مدت در كودكان و نوجوانان مبتلا به اختلال و:نتيجه گيري

  .با توجه به مقالات منتشر شده پيگيري بيماران در كارآزمايي هاي بعدي براي مدت بيشتر و با حجم نمونه زيادتر توصيه مي شود. كلوميپرامين مؤثر است
   عملي، فلوكستين، كلوميپرامين - اختلال وسواس فكري:كلمات كليدي
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  مقدمه
 عملي با افكار يا اعمال وسواسي -اختلال وسواس فكري

 زندگي فرد تداخل داشته و با يشاني شوندپر تكراري كه باعث
باشند، مشخص مي شود اين اختلال در كودكان و نوجوانان 

      شايع تر از آن است كه قبلاً تصور همانند بزرگسالان بسيار 
مي شد و گزارشهاي گذشته نگر نشان مي دهند كه در 

موارد، بيماري در يك سوم تا  يك دوم الان مبتلا، در سبزرگ
 كودكان ونوجوانان %1/1 و) 1 ( دوره كودكي آغاز شده است

متأسفانه طبق  .)2 ( را كامل مي كنندOCDمعيارهاي تشخيصي 
درمان (جود با وجود درمانهاي مؤثر اختلال، اطلاعات مو

افراد تعداد اندكي از اين )  رفتاري ودرمان دارويي-شناختي
اي تعداد كمتري درمان تشخيص صحيح دريافت كرده، بر

ودكان و نوجوانان در ك OCD1 .)3 (دمي شو مناسب انجام
 رفتاري در -درمان شناختي .)4 (ن مي باشديك اختلال هتروژ

 عملي جايگاه ويژه اي دارد اما برخي -واس فكرياختلال وس
پژوهشگران متعقدند كه انجام اين روش در كودكان و 
نوجوانان مبتلا نسبت به بزرگسالان مشكل تر است و نتايج آن 

مطالعه كنترل شده اي كه در ). 5- 3 (كمتر قابل پيش بيني است
 درمان تركيبي را  رفتاري و-درمان دارويي، درمان شناختي

وجود ندارد، اما  دركودكان و نوجوانان مورد مقايسه قراردهد
بسياري از پزشكان عقيده دارند كه مبتلايان از تركيب درمان 

  ).1 (مي برند  سود را بيشترينرفتاري –دارويي ودرمان شناختي 
مؤثرترين داروهاي شناخته شده براي اين اختلال، 

ير اين داروها، تأث. مهاركننده هاي بازجذب سروتونين هستند
منجر به پيدايش نظريه سروتونيني شده است كه نابهنجاري 

. روتونيني را در پيدايش اختلال دخيل مي داندسسيستم 
ه را عنوان مي كنند كه احتمالاً يپژوهشهاي جديدتر اين فرض

 -پيشاني قشر( كالبد شناختي-نابهنجاري در چرخه هاي عصبي
سروتونين از د دارد كه وجو ) تالاموس-هسته هاي قاعده اي

ده هاي آن است و تأثير اين داروها از تعديل عملكرد نتنظيم كن
دست آمده از ه شواهد جديد ب ).6 (اين چرخه ناشي مي شود

يك را در ژتصويربرداري عصبي افزايش تراكم گلوتاماتر
OCDمهاركننده هاي اختصاصي درمان با . اطفال نشان داده اند 

 به همراه OCDب كاهش شدت علائم  سبجذب سروتونين باز

                                                 
1  Obsessive-Compulsive Disorder 

 .)7 (يك در هسته دمدار مي شودژگلوتاماتركاهش غلظت 
پژوهشهاي مربوط به درمان دارويي اختلال، اساساً در 
بزرگسالان صورت گرفته اند ودر مورد كودكان و نوجوانان 

  .طالعات محدودي انجام شده استم
ه ميپرامين از داروهاي ضد افسردگي سه حلقه اي ككلو

مهاركننده قوي بازجذب سروتونين مي باشد و ايمني آن در 
بررسي هاي  .مطالعات مختلف، مورد تأييد قرار گرفته است

 هفته 8انجام شده نشان داده است كه درمان با كلوميپرامين طي 
و كاهش نمرات يل T3و TSHباعث كاهش قابل ملاحظه 

كننده  فلوكستين از دسته داروهاي مهار.)8 (براون مي شود
اين دارو براي مصرف . اختصاصي بازجذب سرتونين مي باشد

مطالعات  . مورد تأييد قرار گرفته استدر بزرگسالان مبتلا
نوجوانان نيز تأثير و ايمني آن را اثبات  اندكي در كودكان و

  ).11 – 9( كرده اند
 كودك ونوجوان 14مقايسه تأثيرفلوكستين با دارو نما در 

نشان داد كه فلوكستين  عملي  -سواس فكريمبتلا به اختلال و
  8 در مدت  نشانه هاي بيماري را %37  وموثر تر از دارو نما بوده

 مبتلا به اندرمان با كلوميپرامين در كودك .)3( اهش دادهفته ك
 )كاهش نشانه ها شد% 44 عملي موجب -اختلال وسواس فكري

عني در با توجه به شيوع اختلال در اين گروه سني ي .)12(
اختلال عملكردي كه در  ناتواني و نوجوانان و كودكان و

و همچنين  صورت عدم درمان صحيح آن ايجاد مي شود
عوارض احتمالي كمتر در مصرف فلوكستين به نظر مي رسد 

 اين .)11 (مين ضرورت داردمقايسه تأثير اين دارو و كلوميپرا
جود در پژوهش با هدف مقايسه تأثير دوداروي ضد وسواسي مو

ايران كلوميپرامين و فلوكستين در كودكان و نوجوانان مبتلا به 
ف فرعي اين هد .ريزي شد  عملي طرح-اختلال وسواس فكري

 پاسخ درمان به كلوميپرامين و رپژوهش بررسي تأثير جنسيت د
  . مي باشدفلوكستين

  
  وش كارر

طي  كور وايي باليني دو سواين پژوهش به صورت كارآزم
در كودكان و  1382 لغايت 1381ال و نيم از سالمدت يك س

 روانپزشكي كودك در درمانگاهنوجوانان مراجعه كننده به 
در اين مطالعه ارزياب از نوع داروي . مشهد انجام شده است
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 26 .درمانگر از نتايج آزمونها اطلاعي نداشتند مصرفي و
نوجوان مبتلا به اختلال وسواس فكري، به عنوان  كودك و

دني انتخاب شدند تشخيص اختلال توسط فوق تخصص آزمو
روانپزشكي كودك و نوجوان و ارزيابي نشانه ها با آزمونهاي 

  .زير انجام شد
 براون - عملي يل-نمره آزمودني در مقياس وسواس فكري

 )دكان ونوجوانانوفرم مخصوص ك(

  عملي مادزلي-شنامه وسواس فكريسپر

ت رواني، انستيتو ملي بهداش(مقياس سنجش كلي 
NIMH1.(  

 از شروع درمان، و چهارهفته بعد و هشت لآزمودنيها قب
قبل از . هفته بعد مورد ارزيابي با اين آزمونها قرار مي گرفتند

شروع دارو، فهرست علائم وسواسي به كمك فهرست علائم 
  . براون ثبت مي شد–يل 

هر سه اين آزمونها، ابزارهاي استاندارد براي سنجش شدت 
وسواسي هستند كه در كودكان و نوجوانان هم مورد علائم 

  .استفاده قرار مي گيرند
فرم مخصوص ( عملي يل براون –مقياس وسواس فكري 

 قابل اعتماد و با ارزش جهت  يك مقياس)نوجوانان كودكان و
 از نظر شدت علائم و پاسخ OCDارزيابي جنبه هاي مختلف 

 آن افكار جزء 5جزء است كه  10 حاويو به درمان بوده
در هر دو . )13( جزء اعمال وسواسي را مي سنجد  5وسواسي و 

مورد، زمان صرف شده براي افكار يا اعمال، ميزان مقاومت در 
برابر نشانه ها، تداخل با عملكرد، پريشاني حاصل از علائم و 

مورد ) هيچ تا شديد( 4درجه كنترل بر نشانه ها بين صفر تا 
  . مي باشد40حداكثر نمره اين مقياس. ارزيابي قرار مي گيرد 

انستيتو ملي (عملي  -مقياس سنجش كلي وسواس فكري 
علائم اندك، ( 1.  نمره اي است15يك مقياس ) بهداشت رواني

)  عملي خيلي شديد-وسواس فكري( 15 و) در محدوده طبيعي
مي باشد و ارزشيابي براساس راهنماي موجود در مقياس 

  .صورت مي گيرد
 سئوال است كه 30شنامه حاويسزلي يك پرآزمون ماد

. آزمودني پاسخ صحيح يا غلط را براي هر يك انتخاب مي كند

                                                 
1National Institute of Mental Health 

 خرده آزمون است و شدت نچنديواين آزمون داراي نمره كل 
  .علائم وسواسي را با توجه به نوع علائم ارزيابي مي كند

 انتخاب گروه آزمودنيها با استفاده از معيارهاي شمول و
 سال با تشخيص اصلي 18پسر يا دختر زير. انجام شدحذفي زير 

 عملي براساس چاپ چهارم راهنماي –اختلال وسواس فكري 
، با سابقه 2(DSM-IV)آماري و تشخيصي اختلالات رواني

حداقل يك سال ابتلاء، كه در ارزيابي اوليه، نمره مقياس 
 ونمره 16بزرگتر يا مساوي براون  - عملي يل،وسواس فكري

يعني  ، داشته باشد7 بزرگتر يا مساوي سنجش كليمقياس 
 را ايجاب كند3ه نياز به درمان شدت اختلال در حدي باشد ك

)14(.   
بتلا به ديگر اختلالات رهاي خروج از مطالعه شامل  امعيا

ساسي و نشانگان توره، خصوص افسردگي اه روانپزشكي ب
 رمان، تحت دروهاي مورد نظر پژوهش درمان با داداشتن سابقه

 به وسيله روان درماني يا ديگر داروهاي روانپزشكيه  ببودن
اختلال توره در معيارهاي حذفي ذكر .  باشدصورت همزمان مي

شده است، زيرا پژوهشهاي جديد، كودكان ونوجوانان مبتلا به 
كساني كه سابقه . اختلال را به دو گروه باليني تقسيم مي كنند

. ي كه چنين سابقه اي ندارندتيك دارند وكسان/ اختلال توره 
توصيه شده است به دليل تفاوتي كه اين دو زير گروه از نظر 
پاسخ به درمان دارويي دارند، تحليل پاسخ به درمان در گروهي 

 از كليه .)5 (تيك انجام شود/ همگون از نظر سابقه اختلال توره 
نمونه ها معاينات باليني و الكترو كارديوگرام و آزمايشات 

 .مول به عمل آمد و همه آنها از نظر جسماني سالم بودندمع
ولي / توسط نوجوان يا قيمبرگه رضايت نامه  آگاهانه پژوهش 

 كودك و نوجوان مورد مطالعه 26 .كودك امضا گرديده است
شاهد تقسيم   نفري مورد و13به صورت تصادفي به دو گروه 

نوجوانان با  كلوميپرامين در كودكان وگروه شاهد  در .شدند
 ميلي گرم در روزشروع شد 10 ميزان كيلوگرم با 20وزن بالاي 

.  ميلي گرم در روز رسيد50در همه موارد تا پايان هفته اول به و
 ميزان داروسپس بسته به نظر و قضاوت باليني درمانگر افزايش 

  .ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن انجام شد 3 تا حداكثر

                                                 
2 Diagnostic and Statistical Manual of Mental 
Disorders  
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 ميلي گرم در روز شروع 10فلوكستين با دوزدرگروه مورد، 
ز و ميلي گرم در ر20تا پايان هفته اول در همه موارد به دوز  شد و
سپس بسته به نظر و قضاوت باليني درمانگر تا حداكثر يك . رسيد

در . ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن در روز افزايش يافت
روز به خوبي تحمل  ميلي گرم در 50مطالعات قبلي دوز متوسط 

براساس معيارهاي فوق در مدت حدود يكسال و . )11 (شده بود
جعه اروانپزشكي مر درمانگاه هاي نوجوان كه به   كودك و26نيم، 

به صورت تصادفي  وكرده بودند، به عنوان آزمودني انتخاب شدند 
 3 از اين تعداد .تحت درمان با كلوميپرامين يا فلوكستين قرار گرفتند

از طرح پژوهش ) مثل مصرف نامرتب دارو( به دلايل مختلف نفر
يك نفر در گروه كلوميپرامين به علت عوارض . حذف شدند

بنابراين نتايج . جانبي، دارو را در روزهاي اول درمان قطع كرد
 طول . نفره مورد تحليل آماري قرار گرفت11 آزمونها در دو گروه

زمونهاي ذكرشده قبل از  هفته بود و ارزيابي با آ8مدت مطالعه 
تحليل آماري با . هفته بعد از آن انجام شد  8 هفته و 4شروع دارو، 

 آزمون استفاده از آمار توصيفي و جداول توزيع فراواني و
  . ناپارامتري مان ويتني ويل كاكسن انجام شد

  

  نتايج
با توجه به نمره كل، نمره وسواس فكري ونمره وسواس عملي 

ن، تفاوت معناداري بين تأثير كلوميپرامين و  براو–مقياس يل 
           دفلوكستين وجود داشت وفلوكستين مؤثرتر از كلوميپرامين بو

)056/0= p) ( 1نمودار.(  
  
  
  
  

 مقايسه تاثير كلوميپرامين و فلوكستين با توجه به - 1 ارنمود
 نمره كل مقياس يل براون

آزمونهاي اساس نمره كل آزمون مادزلي ونمرات خرده  بر
نيز   تكرار، شك و ترديد مادزلي و–وسواسي، شستشو، كندي 

داري بين تأثير دو دارو نمره مقياس سنجش كلي، تفاوت معنا
  .)3، 2نمودار(  ديده نشد

  
  
  
  
  
  

 مقايسه تاثير كلوميپرامين و فلوكستين با توجه به – 2نمودار
  نمره كل مقياس مادزلي

  
  
  
  
  
  

 كلوميپرامين فلوكستين با توجه به  مقايسه تاثير– 3نمودار 
  )انستيتو ملي بهداشت رواني(نمره مقياس سنجش كلي 

  

به علت تفاوتي كه در نتايج آزمونها به علت ماهيت آنها 
 به نام وجود دارد، براي بررسي و تحليل بيشتر از شاخصي

 كل علائم وسواسي كه از مجموع ميانگين نمرات كل شاخص
 مادزلي و مقياس سنجش كلي بدست مقياس يل براون، آزمون

 .اً مورد تحليل آماري قرارگرفتدآمد استفاده شد و مجد
براساس اين شاخص نيز تفاوت معناداري بين ) 3 - 1 جدول(

   .)4نمودار (وميپرامين و فلوكستين مشاهده نشد تأثير كل

  
   ميانگين نمرات در هريك ازمقاطع آزمون يل براون-1جدول 

  

  كلوميپرامين  فلوكستين  ي مورد مطالعهگروهها / آزمون
  پس آزمون  ميان آزمون  پيش آزمون  پس آزمون  ميان آزمون  پيش آزمون  نمره وسواس عملي يل براون
  73/8  45/11  09/15  82/7  09/11  45/15  نمره وسواس فكري يل براون

  91/8  18/11  55/14  82/7  00/11  55/15  نمره كلي يل براون
  73/17  64/22  64/29  64/15  00/22  000/31  نمره كل وسواس
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  ميانگين نمرات در هريك از مقاطع آزمون مادزلي – 2جدول 

  
    ميانگين نمرات در هر يك از مقاطع آزمون سنجش كلي– 3جدول 

  گروههاي مورد مطالعه / آزمون  وميپرامينكل  فلوكستين
  پس آزمون  ميان آزمون  پيش آزمون  پس آزمون  ميان آزمون  پيش آزمون  

  27/3  45/4  91/6  82/1  18/3  82/4  رده آزمون شستشوخنمره 
  00/2  45/3  55/5  55/1  27/3  82/4  نمره خرده آزمون وارسي

  09/9  00/13  36/19  18/7  82/10  36/16  نمره كل مادزلي
 U 625/0= p = 5/53  نمره كل مادزلي

  
بررسي تأثير جنسيت در پاسخ درماني به كلوميپرامين يا 

 .فلوكستين نشان داد كه جنسيت در پاسخ به دارو تأثيري ندارد

  
  
  
  
  
  
  

مقايسه تاثير كلوميپرامين و فلوكستين با توجه به  - 4نمودار 
  شاخص كل علائم وسواسي

  
  بحث 

عدم تأثير اين بررسي تأثير جنسيت در پاسخ درماني به دارو، 
اين يافته، تأييد كننده . متغير را در پاسخ به داروها نشان داد

جنس، وضعيت پژوهشهاي قبلي مي باشد كه براساس آنها، سن، 
 اقتصادي، مدت ابتلاء وشدت اختلال، نتوانستند -اجتماعي

مقايسه تأثير دو دارو در . )1 (پاسخ به درمان را پيش بيني كنند
د كه فلوكستين داراي تأثيري برابر با اين پژوهش مشخص كر

اگرچه عوارض دارويي در گروه مصرف . كلوميپرامين مي باشد
كنندگان كلوميپرامين بيشتر از گروه فلوكستين بود ولي در هيچ 

مطالعات قبلي در مورد مقايسه  .گروه منجر به قطع نشده است
تأثير دو داروي ضد وسواس اساساً در بزرگسالان صورت 

 است ودر بيشتر موارد، كلوميپرامين داراي تأثيري برابر با گرفته
ي باز جذب سوتونين بوده، اما عوارض صمهاركننده هاي اختصا

جانبي و قطع مصرف به علت عوارض در گروه كلوميپرامين 
كه ) 1990(  مثلاً در مطالعه پيگوت.)15( بيشتر بوده است

ره مورد مقايسه  نف11 دو گروه كلوميپرامين را با فلوكستين در
قرار داد، اين دو دارو تأثيري نسبتاً برابر داشتند اما عوارض 

عوارض شايع . )16 (جانبي در گروه كلوميپرامين بيشتر بود
دردهاي  ،لرزش پش قلب، كاهش وزن،تفلوكستين مشتمل بر 

  .)10(  شبانه مي باشدكابوس و عضلاني، خواب آلودگي
، كلوميپرامين را با نان پژوهشهاي قبلي در كودكان و نوجوا

فلوكستين را نيز   و )1992  وهمكاران،سگي-دووگ ( دارونما
 .)12، 3 (مقايسه كردند )1992ريدل و همكاران،( با دارونما

 براون در پژوهشهاي -درصد كاهش نمره كل مقياس يل
 بوده %44 و 37مذكور با كلوميپرامين و فلوكستين به ترتيب 

و فلوكستين    تأثير كلوميپرامينحاضر  در پژوهش.)11، 3 (است
 و 44  براون به ترتيب-با توجه به كاهش نمره كل مقياس يل

  . به دست آمده است5/49%
  

  نتيجه گيري
از  در تمامي آزمونهاي اين پژوهش فلوكستين مؤثرتر

كلوميپرامين بوده است ولي اين تفاوت تأثير در اكثرموارد به 
راين به طور خلاصه مي توان از حد معنا دار نرسيده است، بناب

اطلاعات به دست آمده چنين نتيجه گيري كرد كه فلوكستين 

  گروههاي مورد مطالعه / آزمون  كلوميپرامين  فلوكستين
  پس آزمون  ميان آزمون  پيش آزمون  پس آزمون  ميان آزمون  پيش آزمون  

  45/2  36/2  00/3  91/1  00/2  18/2   تكرار–كندي رده آزمون خنمره 
  09/3  00/4  73/5  36/3  91/3  00/6  شك و ترديدنمره خرده آزمون 

  82/5  82/7  09/10  27/5  82/7  64/10  مقياس سنجش كلينمره 
 U 625/0= p = 5/53  نمره آزمون مقياس سنجش كلي



  50 سال -97  شماره - 86 پائيز                                                           هدمجله دانشكده پزشكي دانشگاه علوم پزشكي مش 320 

 عملي كودكان و نوجوانان -در درمان اختلال وسواس فكري
حداقل به اندازه كلوميپرامين مؤثر است و با توجه به طيف 

خصوص فقدان وجود عوارض ه ترآن ب عوارض جانبي مساعد
رامين كنترل منظم نوار قلب را ايجاب قلبي كه در مورد كلوميپ

 استفاده از اين دارو مي تواند با ايمني و اطمينان .)6 (مي كند
  .خاطر بيشتري در اين گروه سني همراه باشد

  

**********  
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