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ABSTRACT

Considering the pandemic of the COVID-19 disease, the use of various drugs in patients has
been investigated. Recently, numerous studies have been done on the effectiveness of drugs
which used to treat the underlying disease such as congestive heart failure, hypertension, as
well as coronary artery disease in various countries, because the patients with underlying
conditions are more likely to develop COVID-19 disease.
Two classes of the most commonly used drugs in these underlying diseases are angiotensin
converting enzyme inhibitor and angiotensin-receptor-blocking drugs. Because the two
classes of drugs that mentioned above increase the levels of enzyme-converting enzyme
receptor-2, it has been hypothesized that the initiation or continuation of such drugs will play
some roles in initiation, progression or acceleration of the COVID-19 disease. In the case of a
COVID-19 pandemic, there are some questions; which method should be chosen? start,
continue or stop of the two classes of drugs as well as which one should be chosen to have a
lower risk in patients suffering from COVID-19?. Accordingly, the studies reported from
different countries which conducted with the aim of investigating this assumption, was
reviewed in this article. As a result, all of those studies have announced this common result
that the start-up order for these two groups of drugs in patients with COVID-19, who have
underlying cardiovascular disease, should be treated in the same way as other patients, based
on valid and accepted current guidelines. Furthermore, do not discontinue these medications if
the patient has taken any of them before having COVID-19 disease.
Keywords: Renin-Angiotensin System; Covid-19; Cardiovascular Diseases
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مقدمه
ــدمی     ــه پان ــدیل آن ب ــا و تب ــاري کرون ــیوع بیم از ش

گذرد. این بیمـاري عفـونی کـه بـدلیل     دیرزمانی نمی
ایجـاد  coronavirus SARS-CoV-2عامل ویروسی 

مــیلادي و از شــهر 2019ســال شــود، در انتهــايمــی
ووهان چین گزارش شد و تا زمان نگارش مقاله، هنوز 
درمان قطعی و نیز واکسـن پیشـگیري از آن، کشـف و    

از آنجـایی کـه در   .روانه سیستم درمانی نشده اسـت 
، تعداد بیماران با زمینه 19بیماران مبتلا شده به کووید 

روهـاي  هاي قلب و عروق که دریافت کننده دابیماري
باشد و با توجه باشند، بیشتر میآنژیوتنسین می-رنین

به بـدن از طریـق آنـزیم    19به مکانیسم ورود کووید 
ها زنی، برخی گمانه2کننده آنژیوتانسین شماره تبدیل

ــا      ــی ب ــا فعل ــی ی ــان قبل ــه درم ــت ک ــاکی از آن اس ح

چکیده
مصرف داروهاي مختلف در نزد بیماران، مورد کنکاش قرار گرفته است. از 19با در نظر گرفتن بروز پاندمی بیماري کووید 

هاي عروق کرونر، داراي اي مانند نارسایی احتقانی قلب، هیپرتانسیون و نیز بیماريهاي زمینهآنجا که بیماران مبتلا به بیماري
اي مصـرف  هـاي زمینـه  باشند، میزان اثرگذاري داروهـایی کـه بـه علـت بیمـاري     اي ابتلا به این بیماري میشانس بالاتري بر

، در کوتاه زمان اخیر مورد مطالعـات متعـددي   19شده، بر ریسک بروز و درصد مرگ و میر مبتلایان به بیماري کووید می
آنزیم تبدیل کننده آنژیوتانسین و داروهـاي بلـوك   هايدر کشورهاي مختلف گردیده است. دو دسته داروهاي مهارکننده

گیرند. چون دو دسته دارویی ذکر شده، سـبب افـزایش میـزان    هاي آنژیوتانسین زیاد مورد استفاده قرار میکننده گیرنده
ف گردند، این فرضیه مطرح گردید که شروع و یـا ادامـه مصـر   هاي آنزیم تبدیل کننده آنژیوتانسین شماره دو میگیرنده

گردد. در شرایط پاندمی کرونا، کدام روش اینگونه داروها، باعث روند تصاعدي ابتلا و یا سرعت بخشی به شدت بیماري می
بایست برگزیده شود؟ شروع، ادامه و یا قطع دو دسته داروها؟ کدامیک بایستی انتخاب گردد تـا بـا ریسـک کمتـري در     می

گزارش شده از کشورهاي مختلف، مرور گردیـده کـه در ایـن مقالـه، نتیجـه      بیماران مواجه شویم؟ بر این اساس، مطالعات
اند که بـراي شـروع ایـن دو    ها آورده شده است. همگی آن مطالعات، این نتیجه مشترك را اعلام نمودهگیري حاصل از آن

ود و چنانچه بیمار از قبـل از  هاي درمانی پذیرفته شده رفتار ش، براساس گایدلاین19دسته از داروها در مبتلایان به کووید 
کرده است، قطع نشوند.، اینگونه داروها را مصرف می19ابتلا به کووید 

عروقی-هاي قلبی، بیماري19آنژیوتانسین، کووید -سیستم رنینهاي کلیدي: واژه
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کننـده آنژیوتانسـین یـا    هاي آنـزیم تبـدیل  مهارکننده
هاي آنژیوتنسین، احتمـالاً  نده گیرندهکنداروهاي بلوك

را در مقایسـه بـا خطـر ابـتلاي     19خطر ابتلا به کووید 
بیماران مصرف کننده سایر داروهاي ضد فشـار خـون   

برانگیـز  دهد. با این حال، این مسئله چـالش افزایش می
بوده است و مرور مقالات منتشر شده تاکنون، هـدف  

باشد.این مقاله می
اپیدمیولوژي

، بر2020پایان اکتبر سال مطابق با1399ر آبان ماه د
اساس آخرین گزارش سازمان بهداشت جهـانی، بـیش   
از چهل و شش میلیون مـورد بیمـاري کرونـا (کوویـد     

) و بیش از یک میلیون و دویسـت هـزار مـرگ در    19
سراسر جهان وجود دارد و این تعداد در حال افـزایش  

اسـاس گـزارش   بـر است. در ایران و تـا ایـن تـاریخ و   
همان سازمان، موارد ثابت شده به بیش از ششصـد و  
دوازده هزار نفـر رسـیده و متجـاوز از سـی و شـش      

)، 19هـــزار نفـــر بعلـــت بیمـــاري کرونـــا (کوویـــد  
ها . آمار مبتلایان در بین مردها و زن]1[اند درگذشته

باشند؛ لکن، میزان مـرگ در آقایـان   نزدیک به هم می
مار مرگ بیمـاران بـا افـزایش سـن     . آ]2[بیشتر است 

که افراد بـالاتر از  مبتلایان، ارتباط مستقیم دارد بطوري
تـر از  بیست برابـر بیشـتر از افـراد پـایین    شصت سال، 

.]3[کنند شصت سال فوت می
پاتوژنز بیماري کرونا

beta-corona virus SARS-CoV-2بیماري بـدلیل  

رشـته  که این ویـروس حـاوي یـک   ]4[شود ایجاد می
RNA1باشـــد کـــه داراي بصـــورت محبـــوس مـــی

باشد کـه  هایی در سطح پوشش ویروس میبرجستگی
. ]5[ست اهاي پروتیینی را داراوظیفه اتصال به گیرنده

دانند لکـن  اگرچه منبع این ویروس را نوعی خفاش می
ناشناخته مانـده اسـت   واسط براي آنتاکنون، میزبان 

ــزیم   ]6[ ــی، آنـ ــرایط طبیعـ ــدیلت. در شـ ــدهبـ کننـ
اي سـبب  با اثربخشـی ناشـناخته  2آنژیوتانسین شماره 

1 Ribonucleic Acid

تبدیل آنژیوتانسین شماره یک (کـه بـه آنژیوتانسـین    
1-9نیــز معــروف اســت) بــه آنژیوتانســین     10-1

کننــده گــردد، کــه ســپس توســط آنــزیم  تبــدیلمــی
تبـدیل  1-7آنژیوتانسین شماره یک بـه آنژیوتانسـین   

عامـل گشـادکننده   ، یـک 1-7شـود. آنژیوتانسـین   می
هاي قلبی عروقی عروق است که نقش مهمی در اندام

. چنـدین  ]7[دارد هاهاي خونی و کلیهمانند قلب، رگ
مطالعـــه در شـــرایط آزمایشـــگاهی نشـــان داد کـــه 

، در واقع از طریق اتصال به گیرنـده  1-7آنژیوتانسین 
Mas  ــین خــواص ضــد ، باعــث اتســاع عــروق و همچن

).1شود (شکل میبروز و ضد التهابی فی
داراي خواص مهم حمایتی 1-7در ضمن، آنژیوتانسین 

ــک از   ــی ترومبوتی ــب و عــروق و آنت ــی از قل و مراقبت
طریق اثرات ضد فیبروزي، ضد التهابی و افزایش سطح 

، 19باشـد کـه در بیمـاري کوویـد     نیتریک اکسید مـی 
ــده   ــغال گیرن ــت اش ــدیل  بعل ــزیم تب ــاي آن ــده ه کنن

، سطح این آنزیم، کاهش یافته و 2آنژیوتانسین شماره 
سـطح آنژیوتانسـین   سبب به هم خوردگی بالانس در

گــردد و لــذا افــزایش   مــی2و آنژیوتانســین 7-1
).2ترومبوژنسیته را شاهد خواهیم بود (شکل 

از جمله موارد گزارش شده در مقالات، بدلیل وجـود  
هاي چربـی  در بافتموضعیسیستم رنین آنژیوتنسین

ریـز پـانکراس،   ریـز و بـرون  بخـش درون و نیز هردو
هـا و لیپیـد   در متابولیسـم کربوهیـدرات  تاثیر تنظیمی

کننـــدهتبـــدیلتوســـط زنجیـــره ارتبـــاطی آنـــزیم 
و گیرنـده  1-7با آنژیوتانسـین  2آنژیوتانسین شماره 

Mas10[باشند را دارا می[.
ــد  ــروس کووی ــزیم 19وی ــق آن ــدهتبــدیلاز طری کنن

در ریـه  هابراي ورود به سلول2آنژیوتانسین شماره 
).3کند (شکل و همچنین قلب و عروق اقدام می

هـاي پروتئینـی در   نشان داده شده اسـت کـه اسـپایک   
ر مقایسه با ویـروس  د2سطح ویروس سارس کووید 

مـیلادي شـیوع   2003کـه در سـال   ،1سارس کوویـد  
ــل     ــتر داراي تمای ــر بیش ــت براب ــا بیس ــداکرد، ده ت پی

ــ ــه گیرن ــدیلدهچســبندگی ب ــزیم  تب ــده هــاي  آن کنن
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هستند که همین مطلب، ممکن 2آنژیوتانسین شماره 
است سهولت انتقال انسان به انسان در پاندمی کنـونی  

.]12[را توضیح دهد 

Abbreviation:  ACE1: angiotensin-converting enzyme 1; ACE2: angiotensin-converting enzyme 2; ARB: angiotensin II
receptor blocker; ACEi: angiotensin-converting enzyme inhibitor

]8[19آلدوسترون در زمینه عفونت بیماري کووید -آنژیوتانسین-. نماي کلی سیستم رنین1شکل 
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]9[آلدوسترون- آنژیوتنسین- بر روي سیستم رنین19. نمایشگر تاثیرگذاري کووید 2شکل 
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]11[آلدوسترون- آنژیوتنسین- و سیستم رنین19. اثر متقابل کووید 3شکل 

19روند بالینی بیماري کووید 
، از وسـیع داراي طیـف  19علایم بالینی بیماري کوویـد  

علایم خفیف تا بیماري شدید با وخامت سریع وختم بـه  
گردد، شوك سپتیک که همراه با طوفان سایتوکاین می

).4ست (شکل متغیر ا
، 2آنژیوتانسین شـماره  کنندهتبدیلآنزیم حقیقت،در

ــوژیکی، داراي خــواص ضــدفعال شــدن از نظــر فیزیول
باشـد.  آلدوسـترون مـی  -آنژیوتنسـین -سیستم رنین

اي قبلـی، بـه ویـژه    هاي زمینـه بیماران مبتلا به بیماري

قلب و عروق و هیپرتانسیون، آسیب پـذیري بـالاتري   
).5(شکل ]14[کرونا دارند نسبت به بیماري

لازم به ذکر است که در این گروه از بیمـاران، کسـانی  
آنژیوتانســین کننــدهتبــدیلکـه داراي کمبــود آنــزیم  

اي تنگاتنـگ بـا بـروز علایـم     باشند، رابطـه می2شماره 
بالینی شدیدتر بیماري کوویـد دارنـد. لکـن نقـص در     

ه تنهایی و ، ب2آنژیوتانسیون شماره کنندهتبدیلآنزیم 
تواند بعنوان فاکتور اصلی در بیماري بصورت اولیه نمی

.]15[، تلقی گردد 19کووید 
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]13[. تظاهرات علایم بالینی و بیوشیمیایی در فرآیند بیماري کووید4شکل 

]15[اي نزد درگذشتگان مبتلا به بیماري کروناهاي توام و زمینه. بیماري5شکل 

در ارتباط با سیستم قلب و 19م بیماري کووید مکانیس
عروق 

، در ابتـدا درگیـري ریتـین و    19اگرچه بیماري کووید 
ــی  ــده و م ــبب ش ــونی را س ــندروم  پنوم ــه س ــد ب توان

تواند سـایر  دیسترس تنفسی حاد کشیده شود، لکن می
ها بخصوص قلب و عـروق را نیـز درگیـر کنـد.     ارگان

لـب و عـروق مبـتلا    بیمارانی که از قبـل بـه بیمـاري ق   
اند، آسـیب پـذیري بـالاتري نسـبت بـه بیمـاري       بوده

ــد  ــد. در ضــمن، بیمــارانی کــه در طــی  19کووی دارن
ــد   ــاري کووی ــی 19بیم ــیب قلب ــار آس ــی-دچ عروق

شوند، عـوارض بـالاتر و مـرگ و میـر بیشـتري را      می
شوند. متحمل می
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درصــد 40گزارشــی از چــین نشــان داده بــود کــه تــا 
عروقـی از  -به کرونا سابقه بیماري قلبـی بیماران مبتلا 

. این بیماران ممکـن  ]16[جمله فشار خون بالا را دارند 
است با سندروم حاد کرونر، آریتمـی، نارسـایی قلبـی،    

و نیـز ترومبوآمبـولی   2و 1انفارکتوس میوکارد نـوع  
شریانی و یا وریدي همراه با مرگ و میر بـالا تظـاهر   

).6(شکل کنند 

کننـده  با آنـزیم  تبـدیل  19یماري کووید ارتباط بین ب
عروقی-در نزد بیماران قلبی2آنژیوتانسین شماره 

عروقی و نیز مبتلایان بـه هیپرتانسـیون   -بیماران قلبی
، دچار اخـتلال همزمـان در   19در افراد مبتلا به کووید 

آلدوسترون و نیز آنـزیم   -آنژیوتنسین-سیستم رنین
).7شوند (شکل می2ماره آنژیوتانسین شکنندهتبدیل

]17،4[عروقی–هاي قلبیهمراه یا بدون وجود بیماري19. مقایسه میزان عوارض و نیز مرگ و میر در بیماران مبتلا به بیماري کووید 6شکل 

تمام بیمارانقلبی          بیماريبدونقلبی          بیماريداراي
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]18[ي احتمالیها، تظاهرات بالینی و فرضیه19. درگیري سیستم قلب و عروق در بیماري کووید 7شکل 

هـاي سیســتم  کننــدهاظ تئــوري، اسـتفاده از مهار از لح ـ
توانند تغییر و آلدوسترون که می-آنژیوتنسین-رنین

کننـــدهتبـــدیلنیـــز افـــزایش در تظـــاهر آنـــزیم   
را سبب شوند مسـئول افـزایش   2آنژیوتانسین شماره 

و 19آسیب پذیري نسبت به ابتلا بـه بیمـاري کوویـد    
اي باشد، فرضـیه ماران میشدت علایم بالینی در این بی

. ]19[که توسط برخی نویسندگان مطرح شـده اسـت   
کـه  اما آنچه در واقعیت وجود دارد این است که، چون

کننـده  هاي فعال آنزیمـی بـراي آنـزیم  تبـدیل    سایت
ــل   ــا مح ــین ب ــال آنژیوتانس ــاي فع ــزیم   ه ــده آن کنن

ــدیل ــدهتب ــماره  کنن ــین ش ــاوت دارد، 2آنژیوتانس تف
ــابراین، دا ــین  بن ــزیم آنژیوتنس ــده آن ــاي مهارکنن روه

ــالینی،     ــتفاده ب ــل) در اس ــل و انالاپری ــد کاپتوپری (مانن
آنژیوتانسـین  کننـده تبدیلمستقیماً بر فعالیت آنزیم  

. در مطالعـه بـزرگ   ]20[گذارنـد  تأثیر نمی2شماره 
انجام شده در شمال ایتالیا، که وسعت ابتلا بـه بیمـاري   

بیمـار  30759روي رچشمگیر بوده است، ب19کووید 

مبتلا به کووید که به دو گروه کنترل و مطالعه تقسـیم  
کننده این دسته از که درگروه مطالعه، دریافتشدند (

گروه کنترل، دریافـت کننـده   اند، لکن درداروها بوده
اند) نشان داده شـد کـه مصـرف ایـن دسـته از      نبوده

د باش ـنمـی گذار تاثیرداروها، بر ریسک بیماري کووید 
12594اي دیگــر از آمریکــا و  بــر روي . مطالعــه]21[

بیمار هیپرتانسیون که دریافت کننده یک یا چند نمونه 
ــنج  ــاییناز داروهــاي پ آورنــده فشــار خــون کــلاس پ

اند (از جمله دو دسته داروهاي مهارکننده آنزیم بوده
کننـده  آنژیوتانسـین  یـا داروهـاي بلـوك    کنندهتبدیل

نسین)، نشان داد کـه مصـرف ایـن    هاي آنژیوتاگیرنده
نیــز بــروز و خطردســته از داروهــا بــر روي افــزایش 

. ]22[باشـد  گـذار نمـی  ، اثر19شدت بیمـاري کوویـد   
تـر از کشـورهاي انگلـیس و    همچنین مطالعات کوچـک 

. از ]24،23[نـد  چین نیز همین نتـایج را گـزارش نمود  
طرف دیگر، در برخی مطالعات، نقش محافظتی ریـوي  

ي هـا کننـده گیرنـده  عروقـی داروهـاي بلـوك   و قلبی 
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هاي آنژیوتانسین (مانند والزارتان و لوزارتان) در مدل
. از ســوي دیگــر، در ]25[حیــوانی اثبــات شــده اســت 

مطالعات مختلف، قطع این دسته از داروها را همراه با 
کننــده ایــن میــر در افــراد دریافــتافـزایش مــرگ و  

ــزارش کــرده  ــد داروهــا مشــاهده و گ ــایج . ]26[ان نت
صــدایی مطالعــات آورده شــده در فــوق،  ســبب هــم

هاي قلب آمریکا و اروپا، در توصیه به ادامه این انجمن
ها در مبتلایـان  دو دسته از داروها و نیز عدم قطع آن

. لازم است تاکید ]28،27[به بیماري کووید شده است 
هاي آینـده نگـر   گردد و پاسخ این پرسش در بررسی

که نقش هر کدام از عوامل مختلـف در  جستجو گردد 
چـه  19در بیمار مبتلا به کووید علایم تنگی نفسبروز 

.]29[باشدمی

گیرينتیجه
در دوران فعلی که در مواجه با پاندمی بیماري کووید 

هستیم، بنـا بـه شـواهد و نتـایج مطالعـاتی کـه در       19
دهنـده  نقش کـاهش دسترس قرار گرفته که گواه بر 

ــ ــا اســتفاده از  مــرگ و می ــی ب ر بیمــاران قلبــی عروق
آنژیوتانسـین   کننـده تبدیلداروهاي مهارکننده آنزیم 

هـاي آنژیوتانسـین   کننـده گیرنـده  یا داروهاي بلـوك 
باشند، ایـن دسـته از داروهـا در بیمـاران نارسـایی      می

ي هـا و نیز بـدنبال سـکته  با فشارخون بالااحتقانی قلب، 
بایست به مانند سایر بیماران در وضعیت قبل قلبی می

هـاي درمـانی معتبـر و    اساس گایـدلاین از پاندمی، بر
پذیرفته شده، شروع شوند و چنانچه بیمـار از قبـل از   

کـرده  ، اینگونه داروها را مصرف مـی 19ابتلا به کووید 
توانـد  ها، حتی مـی که قطع آناست، قطع نشوند چون

گ و میـر در مبتلایـان بـه بیمـاري     سبب افـزایش مـر  
گردد. 19کووید 

تشکر و قدردانی
بدینوســیله مراتــب تشــکر و قــدردانی از نویســندگان 
ــلام      ــژوهش اع ــن پ ــتفاده در ای ــورد اس ــات م مطالع

.گرددمی
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