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  مقدمه
  

در حـال     A(H1N1)ي  آنفلـوانزا دنيا از مسير خاص در موضوع جهـانگيري         

گذر است و اين بيماري با فـراز و نـشيب ويـژه و اختـصاصي انديـشمندان و                   

صاحب نظران را به تعمق خاص واداشته و در ابواب اين پديده قرن بيـست و             

انگيري بـا  مقايـسه ايـن جه ـ  .يكم تفحص و تحقيق فراوان در حال انجام است     

ست كـه   ا ميلادي رخ داده است نشانگر آن1918 تا   1917هاي   آنچه در سال  

دانش و آگاهي انسان با تعمق و تفكر چنان گسترش يافته اسـت كـه اگـر بـا                   

هماهنگي و همسويي و وحدت رويه اقدام نموده و قدم بردارد قـادر خواهـد        

هاي گـروه    يروسزايي و توان نفوذ سريع و كشندگي و        بود بر قدرت بيماري   

 مناسب و  جامعه بين المللي  دريافته است كه انتخاب ابزار . فائق آيدآنفلوانزا

نگام از اين امكانات در كنترل جهـانگيري تـاثيرات بـس             ه موثر و استفاده به   

سـت كـه صـاحبان       ا مهـم آن   .شگرف و ارزشمند را برجاي خواهد گذاشت      

روش درمـاني مناسـب بـر    موقـع و انتخـاب   ه دانش روز پزشكي با تشخيص ب    

هاي لجام گسيخته پيشي گرفتـه و از پيـشرفت           هجوم فزاينده اينگونه ويروس   

هر شكل ممكن بكاهند، با علم آنكه پيشگيري بجـا          ه  آنها در جوامع انساني ب    

  
                                           A/H1N1   

  
6

 ايـن    و مناسب  و آمـوزش همگـاني جامعـه و كادرهـاي فنـي تخصـصي در                 

اعه آن تاثيرات شگرف عرصه تاخت و تاز ويروس به منظور جلوگيري از اش        

گيـري از دانـش روز نيـز         اما انتخاب يك روش درماني مناسب با بهـره        . دارد

خود ابزاري مهم براي كـاهش آلام و كـاهش مـرگ و ميـر انـسان در زمـان           

  .هاي عامل جهانگيري است تهاجم اين گروه ويروس

در اين راهنما كه در حقيقت مديريت درمان صحيح و مناسب بيمـاري ارائـه               

گرديــده اســت اهــدافي ارزشــمند مــد نظــر قــرار گرفتــه و نحــوه اســتفاده از  

ــام      ــضا انج ــتلا و بع ــاران مب ــان بيم ــه منظــور درم ــي ب ــاي ضــد ويروس داروه

 با منشا خوكي بيان آنفلوانزاپروفيلاكسي در شرايط خاص را بر عليه ويروس      

مطالعه عميق همكاران پزشك و ارائه نقطـه نظـرات گرانقـدر و             . نموده است 

  .ها مزيد  امتنان و تشكر خواهد بود انعكاس آن به مركز مديريت بيماري

  

  دكتر محمد مهدي گويا

  ها رئيس مركز مديريت بيماري
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    : هدف

 چگونگي اسـتفاده از داروهـاي ضـد ويـروس بـه منظـور درمـان                  اين راهنما   

 بيماران مبتلا و همچنين پروفيلاكـسي دارويـي در برابـر عفونـت بـا ويـروس                

 با منشاء خوكي و نحوه برخورد دارويي با بيماران ) H1N1) Aي آنفلوانزا

قطعي، موارد محتمل يا مشكوك و همچنين موارد تماس نزديك با عفونـت             

  .1ي با منشاء خوكي را ارائه مي نمايدآنفلوانزا

  

  

  

  

  

                                                           

1
  ميلادي 2009 چاپ نوامبر  H1N1ي آنفلوانزاراهنماي علايم باليني  -  

WHOهمچنان معتبر است  . 

 توسط 2006 همان مجموعه اي است كه در سال H5N1راهنماي درمان 

WHO چاپ گرديده و محتواي مطالب آن تغييري پيدا نكرده است. 
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  اپيدميولوژي
از  2009در دسـامبر     آنفلـوانزا شناسي مـوارد      هاي ويروس   در بررسي از نمونه    -

 ، دنيـا بـوده اسـت       بيشتر از نيمكره شـمالي     ، كه  نمونه 7800، حدود    كشور 27

ــدميك شــايعH1N1ويــروس   ــوده و ســپس آنفلــوانزاتــرين ويــروس   پان  ب

 H1N1 فــصلي و H3N2 فــصلي و بــه تعــداد كــم Bي آنفلــوانزاويــروس 

 .فصلي بسيار نادر گزارش شده است

 5از ) پرندگان بـه انـسان  (گير   به صورت تك2009 سال   H5N1ي  آنفلوانزا -

در كشور ما و    .  مورد مرگ گزارش شد    32با  همراه   مورد   72  به تعداد  كشور

 در پرنـدگان نيـز مـشاهده    H5N1منطقه خاورميانه در سال گذشته نيز مورد      

 H9N2هاي پرنـدگان شـامل    نشد ولي اين ويروس به همراهي ساير ويروس 

 .مانند ي باقي مي به عنوان يك تهديد براي ايجاد پاندمH7N2و 
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  آنفلوانزاتعريف مورد 
  

با منشاء  A  (H1N1)ي نوپديد  آنفلوانزاتعريف موارد عفونت با ويروس 

   Virus)  (Swine-Origin Influenza A  خوكي
   :  S-OIVتعريف مورد قطعي عفونت  •

 فردي است با بيماري تنفسي تب دار  S-OIVمورد قطعي عفونت 

هاي  د آزمايشگاهي آن توسط مركز مديريت بيماريناگهاني كه تائي

تائيد آزمايشگاهي  .انجام گرفته است) آزمايشگاه ملي آنفلوانزا(واگير 

هاي ذكرشده در زير  براساس مثبت شدن يك يا تعداد بيشتري از تست

  :است
١. Real-Time PCR  or PCR RT-PCR=  

 .نيكشت ويروس در تخم مرغ جنين دار يا كشت سلول هاي انسا .2
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   : S-OIVتعريف مورد متحمل به عفونت با  •
 فردي با بيماري تنفسي تب دار  S-OIVمورد متحمل به عفونت با 

 H1 & H3 و منفي از نظر  Aي آنفلوانزاحاد و مثبت از نظر گونه 

براساس )  فصلي Aي آنفلوانزايعني آنتي ژن هاي شايع ودرگردش (

 .ي باشد م Rapid test يا  Influenza  PCRتست 

   : S-OIVتعريف مورد مشكوك به عفونت با  •
به صورت بيماري تنفسي   S-OIVمورد مشكوك به عفونت با 

دار است كه آغاز آن با يكي از علائم اپيدميولوژيك ذيل  ناگهاني تب

  :همراه باشد

 روز پس از تماس نزديك با فردي كه 7آغاز علائم فوق در طي  .1

                     بوده است     S-OIVمورد قطعي 

) جامعه اي( روز پس از مسافرت به منطقه اي 7آغاز بيماري در طي  .2

  است S-OIV كه داراي يك يا تعداد بيشتري از موارد قطعي

فرد ساكن منطقه اي باشد كه يك يا تعداد بيشتري از موارد قطعي  .3

  .نيز در آن ديده شده است  S-OIV عفونت  
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 ريدوره سرايت پذيري بيما

از يك روز پيش از بروز  (H1N1) ي خوكيآنفلوانزامورد قطعي ويروس 

در نوزادان و افراد . باشد  روز بعد از آغاز علائم بيماري مسري مي7علائم تا 

تر و حتي تا چند هفته هم ممكن است طول  با ضعف ايمني اين دوره طولاني

  .بكشد

  

  تعريف تماس نزديك

ياكمتر با مورد قطعي يا مورد )  متر5/1(داشتن تماس از فاصله حدود  

 به معناي تماس مشكوك به بيماري در كل دوره سرايت پذيري بيماري

  .باشد نزديك مي

  

  

 ,Acute Respiratory Illness)تعريف بيماري تنفسي ناگهاني 

IRI) :  

، بيماري تنفسي شروع اخير بيماري تنفسي باحداقل دو مورداز موارد زير 

  :گردد  ناگهاني تعريف مي
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، سردرد كه )با يا بدون تب قطعي يا احساس گرما(احساس گلو درد ، سرفه 

.                                                      همراه باشد) گرفتگي بيني،  آبريزش (Coryzaممكن است با علائم 
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  تعريف گروه هاي پرخطر

ي آنفلوانزالا به عوارض ابتگروههاي پر خطر افرادي هستند كه از لحاظ 

 در معرض خطر زيادي باشند يعني افراد باضعف سيستم ايمني در خوكي

، زنان  )  سال2بخصوص كودكان زير (  سال5كودكان زير : جامعه شامل

آسم (، بيماران ريوي مزمن  حاملگيحامله بخصوص در سه ماهه دوم و سوم

ضعيف كننده ايمني مانند هاي  ، بيماران قلبي، افراد تحت درمان)و برونشيت

افراد  ها مانند كليه و كبد و قلب،  نارسايي ارگان–  شيمي درمانيگيرندگان 

  . سال65بالاي 

ي فصلي آنفلوانزاي با منشا خوكي همانند عوارض آنفلوانزاعوارض 
هستند جز اينكه در زنان حامله و نيز در جوانان عوارض بيشتر از 

  .ي فصلي بوده استآنفلوانزا
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 A/H1N1ي پاندمي آنفلوانزاتابلوهاي باليني بيماري 

  : به سه تابلوباليني تقسيم مي شودH1N1ي آنفلوانزا

  

 :ي بدون عارضهآنفلوانزا -1

 گرفتگـي  - گلودرد- سرفه -تب: شامل) آنفلوانزاشبه   (ILIعلايم  : الف

بـدون تـنفس     -خـستگي -درد عـضلاني   - سـردرد  -يا آبريـزش از بينـي     

يماران ممكن است چند علامـت  يـا همـه علايـم             ب. كوتاه و تنگي نفس   

  .فوق را داشته باشند

اسهال يا استفراغ يا هـر دو كـه همـراه علايـم تنفـسي بـدون علايـم             : ب

  . شود دهيدراتاسيون مخصوصا در كودكان ديده مي

 مثلاً عدم وجود تـب ممكـن اسـت در افـراد بـا               ILIاشكال آتيپيك   : ج

  .شود ضعف ايمني و مسن ديده 

  

 :دار ي شديد يا عارضهوانزاآنفل -2

و يا  علايم ) پنه و هيپوكسي  تاكي-نفس تنگي(وجود علايم باليني    : الف

 گرفتـاري   -)پنومـوني (راديولوژيك گرفتاري دسـتگاه تنفـسي تحتـاني         
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CNS) دهيدراتاسيون شـديد - ميوكارديت-) آنسفاليت -آنسفالوپاتي - 

 شـوك   - بدن گانار  نارسايي چند  -عوارض بيماري مانند نارسايي كليه    

  . رابدوميوليز -)SIRS(سپتيك 

 -)COPD( برونشيت مـزمن     -آسم: اي مزمن   بيماري زمينه  تشديد: ب  

هاي مزمن قلبـي عروقـي        بيماري - نارسايي كليه  -)سيروز(نارسايي كبد   

  ).نارسايي قلبي = CHFمانند (

هر شرايط ديگري كـه نيـاز بـه بـستري شـدن را ايجـاب كنـد ماننـد                    : ج

   آنفلوانزااكتريال همراه باپنوموني ب

  .چنانچه علايم پيشرفت بيماري به سمت  شديد شدن ديده شود: د

  

 :ي پيشروندهآنفلوانزام و نشانه هاي علائ -3

ي معمولي و بدون عارضه     آنفلوانزاممكن است بيماري ابتدا به شكل        •

پيشرفت كند اين پيـشرفت  شدن شروع شود ولي بعداً به سمت شديد       

 24بـه شـديد ممكـن اسـت سـريع و در كمتـر از                 بيماري از خفيـف     

  .ساعت اتفاق بيفتد

 از خفيف به شديدمي باشندكه آنفلوانزاهاي پيشرفت  علايم زير نشانه •

  :كند لزوم تغيير درمان بيمار را ايجاب مي

علايم و نشانه هايي كه نشاندهنده كمبـود اكـسيژن يـا اخـتلال               : الف

چه در حال فعاليـت و   (نفس    يتنگ: ند شامل شاب   مي  ها و قلب    عمل ريه 
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 خلـط   - سـيانوز  - تنفس سـريع   - اشكال در تنفس   -)چه در استراحت  

  . درد سينه و افت فشار خون-رنگي يا خوني

 .در كودكان تنفس تند يا با زحمت -

اكسي متر يا سـنجش گازهـاي خـون مـشخص             هيپوكسي كه با پالس    -

 .شود

  :CNSهاي گرفتاري  علايم و نشانه: ب

 دشــواري در بيــدار -آلــودگي  خــواب-هوشــي  بــي-اخـتلال هوشــياري 

 ضـعف شـديد عـضلات يـا فلـج      - گيجي- تشنج راجعه يا مداوم   -شدن

  .عضلات

علايم تكثير ويروس يا عفونت باكتريال ثانويه مانند تب شديد مـداوم يـا              : ج

 روز از شروع بيماري علامتي از بهبود نـشان ندهـد و   3راجعه كه بعد از   

عـدم بهبـودي يـا    (ه و ساير علايم همـراه تـب       همين مسئله در مورد سرف    

  .نيز مطرح مي باشد)  روز3تشديد علايم پس از 

 بـي حـالي و    - گيجـي  -دهيدراتاسيون شديد با علايم كاهش فعاليت بدني      : د

  .كاهش حجم ادرار
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   هاي در خطر گروه
ي فـصلي يـا جديـد       آنفلـوانزا هاي جامعه در صورت ابتلا به         تعدادي از گروه  

)H1N1(              در ريسك بيماري شديد و عوارض بيشتري نسبت به سـاير افـراد 

جامعه قرار دارند ولي در پاندمي جديد يك سوم افرادي كه به علت ابتلا بـه          

H1N1   به ICU    لـذا  . گونه زمينة ضعف ايمني نداشـتند       ها انتقال يافتند هيچ

  . شوندH1N1افراد سالم هم ممكن است دچار بيماري شديد يا عوارض 
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 يسك فاكتورها براي بيماري شديدر

انـد و     ي فـصلي  آنفلـوانزا اين ريسك فاكتورها مشابه ريسك فاكتورها بـراي         

  :هاي زير است شامل گروه

 2 سـال و بخـصوص كودكـان كمتـر از            5نوزادان و كودكان كمتر از       -1

 .سال

 ).بخصوص سه ماهه دوم و سوم بارداري(زنان باردار  -2

 ).نارسايي قلبي: نمونه عام(مزمن قلبي بيماران در هر سن با بيماريهاي  -3

 ).ديابت مليتوس: نمونه عام(بيماران با بيماري متابوليك  -4

هـاي    و برخـي بيمـاري     - كبدي مزمن  -بيماران با بيماري كليوي مزمن     -5

 اختلالات عـصبي، عـضلاني و تطـابقي         -ها  نورولوژي بخصوص صرع  

 .شود ولي گروه اختلالات اوتيسم را شامل نمي

پاتي مانند تالاسمي ماژور و سيكل سل و ضعف ايمني چه           هموگلوبينو -6

 و چه ثانويـه     AIDSهاي مادرزادي ضعف ايمني يا        اوليه مانند سندرم  

 .كننده ايمني و انواع سرطانها مانند داروهاي ضعيف

طولاني مصرف  به مدت    سال كه آسپرين     19كودكان و نوجوانان زير      -7

 .كنند مي
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 ).شتر ساله يا بي65افراد (افراد مسن  -8

در افـراد بـسيار چـاق     H1N1ي آنفلـوانزا يك ريسك فاكتور ديگـر      -9

 هاي همراه در ايـن بيمـاران   Co-morbidityديده شده كه آن را به       

به علت سوء تغذيه و     (خانمان و آواره      دهند و نيز در افراد بي       نسبت مي 

 .عوارض بيشتر است) هاي زمينه اي همراه بيماري

  

  :دو دسته زير را نيز اضافه نموده استبهداشت سازمان جهاني گروه مشورتي 

 هفته بعد از زايمان در ريسك ابتلا بـه بيمـاري شـديد        2زنان باردار تا       -1

ميـزان   ). هفتـه بعـد از زايمـان       2 ماهه دوم  حاملگي تا       3از  ( قرار دارند 

  آنفلـوانزا  برابر زنان غير حاملـه همـسن مبـتلا بـه             10 تا   5بيماري شديد   

 .باشد مي

 اطلاعــات كــافي HIV/AIDS در افـراد  H1N1د ريــسك در مـور  -2

ي فصلي در اين افراد ريسك   آنفلوانزاكه   جايي وجود ندارد ولي از آن    

هـاي    گزارشHIVبيشتري دارد و از مرگ و مير بيشتر در مبتلايان به          

 اســت برحــسب اپيــدميولوژي محــل و H1N1محــدودي از ابــتلا بــه 

 .ويرال گرفت آنتيوهاي  دارشرايط بيماران بايد تصميم به مصرف
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  ملاحظات كلي 
  

عمـل آمـده در زمينـه اثـر بخـشي             هاطلاعات كافي از طريق مطالعات ب      -1

يك داروي ضد ويروسي در مقابل داروي ديگر ضد ويروسي جهـت            

 .درمان بيماران وجود ندارد

هاي درماني متكي بر تجربيـات بـاليني درمـاني داروهـاي             تمامي روش  -2

ي فصلي مي باشد و آنفلوانزاسبو در بيماران مبتلا به ضد ويروسي با پلا

 .باشد هاي درماني غير مستقيم مي بنابراين مقايسه بين روش

ارويـي  هاي درماني قويا تحت تـاثير الگوهـاي مقاومـت د           تمامي روش  -3

باشد بنابراين توصيه هاي درماني بر اساس اطلاعات و دانش كسب            مي

 .شده تعديل خواهند شد

د جداشده مقـاوم بـه اوسـلتامي ويـر كـه داراي موتاسـيون               تمامي موار  -4

H275Y           وير   مشابه مي باشند به اوسلتامي وير مقاوم بوده اما به زانامي

 .باشند مقاوم نمي
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  سـال   H1N1 ي پانـدمي  آنفلـوانزا شواهدي از بازآرايي بين ويـروس        -5

 . وجود ندارد Aي فصلي نوع آنفلوانزاهاي   و ساير ويروس2009

 .طور عمومي توصيه نمي شود هكسي بكموپروفيلا -6

  

  

 

ــع   زانامي وير  اوسلتا ميوير   منــــــــــــ

ــده ــاي  كننـ هـ
M2 

ي آنفلوانزاويروس  

ــدمي ) H1N1(پانـ

2009  

  مقاوم  حساس  حساس

ي آنفلوانزاويروس  

 A(H1N1)فصلي

  غالبا حساس  حساس  غالبا مقاوم

ي آنفلوانزاويروس  

ــصلي  فـــــــــــــــ
A(H3N2)  

  مقاوم  حساس  حساس

ي آنفلوانزاويروس  

B  
  مقاوم  حساس  اسحس
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دوز توصيه شده داروهاي ضد ويروس جهت درمان يا كموپروفيلاكسي . 1جدول 

 A (H1N1)ي آنفلوانزاعفونت ويروسي جديد 

  دوز كموپروفيلاكسي دوز درماني گروه سني/ نوع دارو

Oseltamivir 

Adults 
75-mg capsule twice 

per day for 5 days 

75-mg capsule 

once per day 

15 kg or less 
60 mg per day divided 

into 2 doses 

30 mg once per 

day 

15-23 kg 
90 mg per day divided 

into 2 doses 

45 mg once per 

day 

24-40 kg 
120 mg per day 

divided into 2 doses 

60 mg once per 

day 

C
h

il
d

re
n

 ≥
 1

2
 m

o
n

th
s

 >40 kg 
150 mg per day 

divided into 2 doses 

75 mg once per 

day 

Zanamivir 

Adults 

Two 5mg inhalations 

(10 mg total) twice 

per day 

Two 5mg 

inhalations (10 mg 

total) once per day 

Children 

Two 5mg inhalations 

(10 mg total) twice 

per day (age, 7 years 

or older) 

Two 5mg 

inhalations (10 mg 

total) once per day 

(age, 5 years or 

older) 
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 دوبار در روز ودر كودكان يك تا 1mg/kgدر بالغين دوز اسلتاميوير *

  .است  2mg/kg دوازده سال به علت متابوليسم سريع تر 

دوز توصيه شده داروي ضد ويروسي اسُلتاميوير براي درمان . 2جدول 

 كودكان كمتر از يكسال 

  روز5مدت ه دوز درماني توصيه شده ب  سن شيرخوار

<3 months 12 mg twice daily 

3-5 months 20 mg twice daily 

6-11 months 25 mg twice daily 
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  عوارض دارويي 
  داروهاي ممانعت كننده نورآمينيداز كم عارضه اند ودر اسلتاميوير عوارض 

عمده گوارشي خفيف شامل تهوع، دل درد و گاهي اسهال ديده شده كه  

عوارض نادر و گاه شديد . شوند قطع ميبعد از دو روز درمان معمولاً 

هاي پوستي از كهير تا سندرم استيونس جانسن و عوارض عصبي  حساسيت

 توهم، آژيتاسيون و حتي تشنج بيشتر در نوجوانان – منگي -شامل گيجي  

ديده شده است كه در عوارض شديد دارو بايد قطع و داروي ديگري مانند 

  .زانامي وير جايگزين شود 

برونشيتي  وير عوارض عمومي كمي دارد ولي در بيماران آسمي وزانامي

تواند حملات شديد آسم وبرونكواسپاسم بدهد كه در زنان حامله  مي

  .شديد تر استاين عوارض آسمي، 
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  آنفلوانزادنبال ه هاي ب درمان پنوموني
 تشديد درمان با داروهاي ضد ويروس ودر صورت: پنوموني هاي ويرال -1

 .Ventilatorبيماري ونارسايي تنفسي استفاده از 

درمان كاملاً همانند پنوموني هاي باكتريال : پنوموني هاي باكتريال -2

متعاقب آنفلونزاي فصلي بوده وعلل شايع آن پنوموكوك و سپس 

.  در بچه ها و درنهايت استافيلوكوك طلايي استآنفلوانزاهموفيلوس 

يب سفالوسپورين نسل سوم و ماكروليد در درمان دو عامل اول ترك

هاي  مورد پنوموني در. رود بكار مي) اريترومايسين يا آزيترومايسين(

از هاي حساس  در استافيلوكوك، استافيلوكوكي از كلوگزاسيلين

استفاده وانكومايسين  ازو در استافيلوكوك هاي مقاوم سفازولين 

 .شود مي

، پوشش ICU بستري در در پنوموني هاي ايجاد شده در بيماران -3

  .هاي مقاوم بيمارستاني بايد مد نظر باشد استافيلوكوك و گرم منفي
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  ها توصيه
 بيماران با بيماري شديد يا پيشرونده بايد هر چه زودتر تحت درمان   -1توصيه

  .اسلتاميوير قرار بگيرند

 

 در جاهايي كه اسلتاميوير در دسترس نباشد يـا بـه علـت عـوارض                -2توصيه  

صبي كاربرد آن مقدور نشود از زاناميوير استنشاقي در بيمـاري        ع

 .شديد و پيشرونده استفاده شود

  

 بيمار با بيماري شديد يا پيشرونده بايد هر چه زودتر بـا اسـلتاميوير               -3توصيه  

با توجه به مرگ و ميـر بـالاي ايـن حـالات كـاربرد      . درمان شود 

بزرگتـر  ( در بالغين     .) ميلي گرم دوبار در روز     150(برابر   2 دوز  

 5 روز بـه جـاي       10 تـا    7(تـر     يا مدت درمان طولاني   )  سال 12از  

 .برحسب پاسخ باليني بايد مدنظر باشد) روز

  

در مقالات علمي اضافه كردن سه دارو به اسلتاميوير بـه كـار گرفتـه شـده              * 

: تـوان از اثـرات آنهـا مطمـئن شـد            ولي به علت محدود بودن مطالعـات نمـي        

 و آمانتـادين كـه  بـراي تقويـت اثـر اسـلتاميوير روي              - زانـاميوير  -ريباويرين

  .ويروس در موارد شديد بيماري توصيه شده اند
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 در اورژانـس يـا      1N1H هنگامي كه بيماري با بيماري ثابت شده         -4توصيه  

شود و بيماران با ضعف ايمنـي و زنـان حاملـه بـا                بخش بستري مي  

رت عـدم تزريـق واكـسن       اند، در صو    بيمار در تماس نزديك بوده    

H1N1شوند  توصيه به پروفيلاكسي با اسلتاميوير و زاناميوير مي. 

  

زنـان  ( بدون عارضه دارند اگر جزء گروه پرخطر       ILI بيماراني كه    -5توصيه  

هـستند در صـورت     ...)  ديابـت و   -حامله و بيماران با ضعف ايمني     

 يـا انتقـال اپيـدميولوژيك آن بايـد هرچـه            H1N1اثبات عفونت   

 .ودتر با اسلتاميوير يا زاناميوير درمان شوندز

  

بايد هر چه زودتر با   كودكاني كه بيماري شديد يا پيشرونده دارند       -6توصيه  

 .اسلتاميوير درمان شوند

  

 ميلـي گـرم  بـه    3 روز تا يكـسال  14 دوز اسلتاميوير براي كودكان -7توصيه  

ــر از   ــار در روز و كمت ــوگرم در روز دو ب ــر كيل  3 روز 14ازاي ه

دوزهـاي  . ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم يكبار در روز مي باشـد           

تـر    كمتر بايد براي شيرخواراني كه به دليل سوءتغذيه و وزن پايين          

از نرمال دارند يـا بيماريهـايي دارنـد كـه فونكـسيون كليـه را كـم            

  . كند در نظر گرفته شود مي

  
  .شود ميدر نارسايي كامل كليه دوز اسلتاميوير نصف : توجه
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   زمان درمان
...) اسـلتاميوير و  ( داروي ضـد ويروسـي        كـه مـصرف    دهنـد  شواهد نشان مـي   

اسـلتاميوير و   (لـذا بايـد داروي مـؤثر        . هرچه زودتـر شـروع شـوند مؤثرترنـد        

 .موجود و آماده مصرف باشد) اورژانس يا بخش(در محل ) زاناميوير

 mg30 و mg75هاي  ولو نتواند كپس) كودكان(چنانچه وزن بيمار كم باشد 

توليـد  (يا سوسپانسيون اسلتاميوير را بخورد و در صورت نبودن سوسپانـسيون        

پودر كپسول را ابتدا در آب در پيمانه مـدرج          ) جهاني سوسپانسيون كم است   

سـپس در شـربت شـيرين حـل       .كنيم تا دوز مورد نظر به دسـت آيـد             حل مي 

  .ت حل شده و مصرف شودشود تا طعم تلخ آن گرفته شده و نيز يكنواخ مي

  

 كودكاني كه بيمـاري بـدون عارضـه دارنـد و قويـاً مـشكوك بـه                  -8توصيه  

 تـر   در سنين پـايين   ي پاندميك هستند بخصوص كودكان      آنفلوانزا

  .با اسلتاميوير درمان شوند)  سال2زير (
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  تذكرات
 .شود  سال به بالا مصرف مي5زاناميوير استنشاقي از  -1

 .الا براي كودكان كم سن تهيه شوداسلتاميوير طبق دستور ب -2

  بايد علايم خطـر و پيـشرفت         ILIبه مراقبين و مادران كودكان مبتلا به         -3

بيماري آموزش داده شود تـا در صـورت بـروز علايـم بـه سـرعت بـه                   

 .مراكز درماني مراجعه كنند
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  مصرف داروي ضدويروس در موارد مقاومت دارويي
  

رونده يـا شـديد بـا ويـروس مقـاوم بــه       بيمـاراني كـه بيمـاري پيـش    -9توصـيه  

  .اسلتاميوير دارند بايد با زاناميوير درمان شوند
  

  تذكرات
 .زاناميوير وريدي چنانچه در دسترس باشد ارجح است -1

ــد    -2 ــدي در دســترس نباش ــاميوير وري ــدي Peramivirچنانچــه زان  وري

اگرچـه در مـوارد مقاومـت بـه اسـلتاميوير بـه صـورت               . شـود   توصيه مي 

Invitroهش اثر  كاPeramivirشود  ديده مي. 

  
  يادآوري

نياز به تعيين درمان جانـشين در برنامـه كـشوري در نبوديـا مقاومـت بـه                   -1

اسلتاميوير وجود دارد كه در كـشور مـا  زانـامي ويـر تعيـين شـده و در                     

 .دسترس است

عوارض و مشكلات زاناميوير استنشاقي بخصوص در بيمـاران آسـمي و       -2

 .برونشيتي بايد گزارش شود
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  آنفلوانزادرمان ضدويروسي ساير نژادهاي ويروس 
-H1(هـا   ي حيواني مانند خـوك آنفلوانزاهاي    در صورت عفونت با ويروس    

H2-H3 (   و پرندگان)H7-H9 (     اسلتاميوير و زاناميوير بر ويروسـهاي فـوق

  .روند ها به كار مي مؤثر و در صورت شدت بيماري باليني در اين عفونت

) ي فوق حاد پرندگان يـا شـديداً بيمـاريزا         آنفلوانزا (H5N1ه  در مورد ابتلا ب   

 mg برابـر  2 شامل مصرف اسلتاميوير با دوز 2006  سالدستورالعمل درماني

BID 150همراه آمانتادين همچنان معتبر است .  

  

 زنان باردار و كودكان زير يـك سـال در صـورت ابـتلا بـه نـوع                   -10توصيه  

انتـادين يـا ريمانتـادين مـصرف      نبايـد آم آنفلوانزافصلي ويروس   

  .كنند

سميت اين گروه داروها براي زن بـاردار و جنـين و عـدم           : علت عدم استفاده  

  .اثر در كودكان زير يك سال است

  
                                           A/H1N1   

  
32

  
  
  
  

   به عنوان پيشگيريآنفلوانزاكاربرد داروهاي ضدويروسي 
 بـراي همـه مـوارد در    H1N1به طور كلي پروفيلاكسي دارويي در ويروس      

  .شود  نميتماس توصيه

)  ضعف ايمنـي شـديد  -مثل پيوند اعضاء(  اگر افراد در خطر بالا  -11توصيه  

 قـرار بگيرنـد پروفيلاكـسي بـا     H1N1در معرض تماس با بيمار   

  . اسلتاميوير يا زاناميوير شروع شود

 درمـاني بيمـار   -در مواردي كه ريسك ابتلا خيلي بالا نيست پرسنل بهداشتي 

 پيدا شد به سرعت و با دوره كامـل درمـان            ILIلايم  اگر ع . را زير نظر بگيرند   

 .ضدويروسي انجام شود

  

  :موارد زير در پروفيلاكسي دارويي ديده شده است: تذكر

 مقاومت به اسلتاميوير به دنبال شكست پروفيلاكسي پس از تماس -1

افراد با ضعف ايمني شديد ممكن است تب نكنند و يـا علايـم آتيپيـك            -2

 . قرار نگيرندILIله داشته باشند كه در مقو
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  ساير مسايل مهم در درمان ضدويروسي
كــه دوز دارو آنفلوانزا در حــالات شــديد بيمــاري :نارســايي كليــه -1

در نارسـايي  . يابـد   توجه به فونكسيون كليه اهميـت مـي       ،  شود دوبرابر مي 

ــي  ــصف م ــه دوز اســلتاميوير ن ــل كلي ــال   كام شــود و بخــصوص در اطف

 . مراقبت فونكسيون كليه باشيمكوچك و زنان باردار بايد 

 . مانند افراد معمولي استدوز دارو در افراد چاق -2

در اســتراليا (شــود   دارو ماننــد افــراد عــادي مــصرف مــي:زنــان بــاردار -3

ولي چـون در حـاملگي در مـورد         )  درحاملگي است  Bاسلتاميوير گروه   

ساير داروهاي ضدويروس كار نشده داروي مجـاز همچنـان اسـلتاميوير            

و زاناميوير استنشاقي به علت عدم جـذب سيـستميك نيـز كـاربرد              است  

 . دارد

دوز داروهاي ضدويروسـي در حـاملگي و شـيردهي ماننـد            : توجه
 .نيازي به تعديل دوز نداردافراد عادي است و 
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  رود  بكار ميآنفلوانزاهايي كه در  ساير درمان
 كه دلايل كمي به     داروهاو مواد مختلفي در كشورهاي گوناگون به كار رفته        

  :شود نفع اثر مثبت آنها بر سير بيماري وجود دارد و اينجا به آنها اشاره مي

 از بيمـاري    "افـراد بهبـود يافتـه     "شـامل سـرم نـاقهين     (ها    ايمونوگلوبولين -1

 )  پلاسما و مشتقات آن–بادي مونوكلونال   آنتي– آنفلوانزا

 انترفرون داخل بيني -2

٣- Arbidol 

 ريباويرين -4

�- Faripiravir 

توان اظهارنظر كرد     در مورد اين داروها به علت كم اثري يا سميت نمي          

  : شود ولي توصيه مي) حداقل در حال حاضر(
  

 ريبـاويرين نبايـد بـه    1N1H در بيماران مبـتلا يـا مـشكوك بـه            -12توصيه   

اگر قرار است در تركيب با داروهـاي مـؤثر          . تنهايي به كار برود   

هـاي پژوهـشي    ار برود بايد در پروژه   به ك )  زاناميوير -اسلتاميوير(

  .با ثبت اثر و عوارض مصرف شود
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 در زنــان بــاردار بــه علــت توليــد آنمــي و ســميت بــراي مــادر و -13توصــيه 

  .تراتوژني ريباويرين در درمان و در پروفيلاكسي نبايد بكار رود
 

 يا قوياً مـشكوك بـه آن        1N1Hي  آنفلوانزا  در بيماران مبتلا به       -14توصيه  

هاي مداخله اي،منطقه اي  و يا تاييد نشده علمي نبايـد بـه               ماندر

نگـر و     كار بـرود مگـر بـه صـورت مقايـسه بـراي مطالعـه آينـده                

رعايت اخلاق (هايي كه پروپوزال آن تصويب شده باشد       بررسي

  ).پزشكي

 ، اسـتفاده از ممانعـت       1N1H در بيماران مبتلا يـا مـشكوك بـه           -15توصيه  

ز  جديد بايد فقط در بررسي بـاليني يـا بـر           كننده هاي نورآمينيدا  

  .اساس ضرورت بيماري مورد استفاده قرار گيرد

  
  تذكرات 
  :به داروهاي در دست پژوهش زير اشاره دارد) 15توصيه (اين توصيه 

1- Peramivirتزريقي  

٢- Laninamivir 

3- Zanamivirتزريقي  

 اسلتاميوير تزريقي -4

Peramivir       در جاي ديگـري مـورد       ت و  تزريقي در ژاپن به بازار آمده اس

  .تاييد و ثبت و استفاده قرار نگرفته است
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نبايـد بوسـيله نبـولايزر    )  پودر استنـشاقي ( زاناميوير حاوي لاكتوز-16توصيه  

  .مورد استفاده قرار گيرد

يابنـد و   شديد ميت آنفلوانزاهاي مزمني كه در جريان ابتلا به      در بيماري  -

يد بـه روش اسـتاندارد درمـان شـوند           با آنفلوانزاهاي همزمان با     عفونت

 :مگر در موارد زير

 بيماراني كه بيماري شديد يا پيـشرونده دارنـد از جملـه پنومـوني     -17توصيه  

 آنفلـوانزا  ناشي از ويروس     ARDSويروسي، نارسايي تنفسي و     

نبايد كورتيكوستروييد سيـستميك در يافـت نماينـد مگـر آنكـه           

پروتكــل تاييــد شــده جهــت ســاير علــل و يــا بــدليل قــسمتي از  

  .تحقيقاتي باشد

  

  : اين تذكر بر مطالب زير استوار است:تذكر

 فقدان شواهد اثر بخشي در اين بيماران -1

 خطر زيان به علت عفونتهاي فرصت طلب و طولاني كردن دفع ويروس -2

 -COPDنياز به درمان با كورتيكوستروييدجهت ساير حالات از قبيل             -3

 .و نارسايي كليه شروع درمان ضد التهابي -آسم 

 نبايـد  آنفلـوانزا در )  سـال 18تـا  ( در كودكـان و سـنين نوجـواني     -18توصيه  

و در كودكاني كـه بـه       ) Reyeخطر سندرم   (آسپرين داده شود    

 و  H1N1طور مزمن آسپيرين مصرف مـي كننـد بايـد واكـسن             



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

37

 زده شـود و در صـورت عـدم    آنفلـوانزا فصلي براي پيشگيري از  

كسن يا آلـرژي بـه تخـم مـرغ ،  درمـان              امكان به علت نبودن وا    

آســـپيرين در فـــصل اپيـــدمي در صـــورت امكـــان بـــا درمـــان  

Alternativeديگري تعويض شود .  
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  فرمول شيميايي آمانتادين
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  كپسول آمانتادين
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  وير فرمول شيميايي اسلتامي 
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  كپسول و شربت اسلتاميوير
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  وير فرمول شيميايي زانامي
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  وير  اينهالر زانامي
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  فرمول شيميايي پرامي وير
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  فرمول شيميايي لانينا مي وير
  

  
  

  

  

  
                                           A/H1N1   

  
46

  

  



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

47

  

  

  فهرست منابع
 

1- Abdel-Ghafar AN, Chotpitayasunondh T, Gao Z, 

Hayden FG, Nguyen DH, de Jong MD, et al. 

2- Update on avian influenza A (H5N1) virus 

infection in humans. N Engl J Med 2008; 358 (3): 

261-73. 

3- Alves Galvao MG, Rocha Crispino Santos MA, 

Alves da Cunha AJ. Amantadine and rimantadine 

for influenza A in children and the elderly. 

Cochrane Database Syst Rev 2008 (1): CD002745. 

4- Barr CE, Schulman K, Iacuzio D, Bradley JS. 

Effect of oseltamivir on the risk of pneumonia and 

use of health care services in children with 

clinically diagnosed influenza. Curr Med res opin 

2007; 23 (3): 523-31. 

5- Belay ED, Bresee JS, Holman RC, Khan AS, 

Shahriari A, Schonberger LB. Reyeʹs syndrome in 

the United States from 1981 through 1997. N Engl 

J Med 1999; 340 (18): 1377-82. 

6- Beliaev AL, Burtseva EI, Slepushkin AN, Beliaeva 

NA, Nosik NN, Lavrukhina LA, et al. 

7- [Arbiodole – a new drug for prevention of 

influenza and acute viral respiratory infections in 

  
                                           A/H1N1   

  
48

children]. Vestn Ross Akad Med Nauk 1996 (8): 

34-7. 

8- Bell M, Hunter JM, Mostafa SM. Nebulised 

ribavirin for influenza B viral pneumonia in a 

ventilated immunocom Promised adult. Lancet 

1988;  2 (8619): 1084-5. 

9- Bernard GR, Luce JM, Sprung CL, Rinaldo JE, 

Tate RM,   Sibbald WJ, et al. High-dose 

corticosteroids in patients with the adult 

respiratory distress syndrome. N Engl J Med 1987; 

317 (25):1565-70. 

10- Bernstein DI, Reuman PD, Sherwood JR, Young 

EC, Schiff GM. Ribavirin small-particlearosol 

treatment of influenza B virus infection. 

Antimicrob Agents Chemother 1988; 32(5):761-4. 

11- Birnkrant D, Cox E. The Emergency Use 

Authorization of peramivir for treatment of 2009 

H1N1 influenza. N Engl J Med 2009; 361 

(23):2204-7. 

12- Blumentals WA, Song X. The safety of oseltamivir 

in patients with influenza: analysis of healthcare 

claims data from six influenza seasons. 

MedGenMed 2007;9(4):23. 

13- Boriskin YS, Leneva IA, Pecheur EI, Polyak SJ. 

arbidol: a broad-spectrum antiviral compound that 

blocks viral fusion. Curr Med Chem 

2008;15(10):997-1005. 

14- Bowles SK, Lee W, Simor AE, Vearncombe M, 

Loeb M, Tamblyn S, et al. Use of oseltamivir 



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

49

during influenza outbreaks in  Ontario nursing 

homes, 1999-2000. J Am Geriatr 

Soc2002;50(4):608-16. 

15- Pharmacological Management of Pandemic 

Influenza A (H1N1) 2009. Part II: Review of 

Evidence 55 Burch J, Paulden M, Conti S, Stock 

C, Corbett M, Welton NJ, et al. Antiviral drugs for 

the treatment of influenza: a systematic review and 

economic evaluation. Health Technol Assess 

2009;13(58):1-265, iii-iv. 

16- Burch J, Conti for the CRD/CHE Technology 

Assessment Group (Centre for Reviews and 

Dissemination/Centre for  Health Economics), 

University of York. Influenza- zanamivir, 

amantadine and oseltamivir (review): assessment 

report. http://www.nice.org.uk/Guidance/ TA168, 

2008. 

17- Cao B, Li XW, Mao Y, Wang J, Lu HZ, Chen YS, 

et al. Clinical features of the initial cases of 2009 

pandemic influenza A (H1N1) virus infection in 

China. N Engl J Med 2009;361 (26):2507-17. 

18- Carter MJ. A rationale for using steroids in the 

treatment of severe cases of H5N1 avian influenza. 

J Med Microbiol 2007;56(Pt 7):875-83. 

19- Casscells SW, Granger E, Kress AM, Linton A, 

Madjid M, Cottrell L. Use of oseltamivir after 

influenza infection is associated with reduced 

incidence of recurrent adverse cardiovascular 

outcomes among military health system 

  
                                           A/H1N1   

  
50

beneficiaries with prior cardiovascular diseases. 

Circ Cardiovasc Qual Outcomes 2009;2(2):108-

115. 

20-  CDC, Update: drug susceptibility of swine-origin 

influenza A (H1N1) viruses, April 2009. MMWR 

Morb Mortal Wkly Rep 2009;58 (16):433-5. 

21- CDC, Reye syndrome—Ohio, Michigan. MMWR 

Morb Mortal Wkly Rep 1980; 29. 

22-  Chan-Tack KM, Murray JS, Birnkrant DB. Use of 

ribavirin to treat influenza. N Engl J Med 

2009;361(17):1713-4. 

23- Cole JA, Loughlin JE, Ajene AN, Rosenberg DM, 

Cook SE, Walker AM. The effect of zanamivir 

treatment on influenza complications: a 

retrospective cohort study. Clin Ther 

2002;24(11):1824-39. 

24- Denholm JT, Gordon CL, Johnson PD, Hewagama 

SS, Stuart RL, Aboltins C, et al. Hospitalised adult 

patients with pandemic (H1N1) 2009 influenza in 

Melbourne, Australia. Med J Aust 2010;192(2):84-

6. 

25- De Serres, G., Shedding of novel 2009 pandemic 

H1N1 (nH1N1) v Virus at one week post illness 

onset, Abstract K-1918a. 49th Interscience 

Conference on Antimicrobial Agents and 

Chemotherapy (ICAAC) 2009 12th-15th Sept; San 

Francisco, CA. 

26- Dominguez-Cherit G, Lapinsky SE, Macias AE, 

Pinto R, Espinosa-Perez L, de la Torre A, et 



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

51

al.Critically III patients with 2009 influenza 

A(H1N1) in Mexico. JAMA2009; 302 (17): 1880-

7. 

27- Drinevskii VP, Osidak LV, Natsina VK, 

Afanasʹeva OI, Milʹkint KK, Danini GV, et al. 

[Chemotherapeutics for treatment of influenza and 

other viral respiratory tract infections in children]. 

Antibiot Khimioter 1998; 43 (9):29-34. 

28- Pharmacological Management of Pandemic 

Influenza A (H1N1) 2009 Part II: Review of 

Evidence 56. 

29- Dutkowski R, et al. High-Dose Oseltamivir 

Regimens Are Well Tolerated by Health Adults.  

Abstract V-1062. 49th Interscience Conference on 

Antimicrobial Agents and Chemotherapy (ICAAC) 

2009 12th- 15th Sept; San Francisco, CA. 

30- Echervarria-Zuno S, Mejia-Arangure JM, Mar-

Obeso AJ, Grajales-Muniz C, Robles-Perez E, 

Gonzalez-Leon M, et al. Infection and death from 

influenza A H1N1 virus in Mexico: a retrospective 

analysis. Lancet 2009. [epub in print].  

31- Electronic Medicines Compendium, Copegus 

200mg Film-coated Tablets- Summary of Product 

Characteristics (SPC) - electronic Medicines 

Compendium (eMC). Accessed 6th Nov 2009 at 

http://emc.medicines.org.uk/document.aspx? 

documented =11755. 

32-  Englund J, Zerr D, Heath J, et al. Oseltamivir-

resistant novel influenza A (H1N1) virus infection 

  
                                           A/H1N1   

  
52

in two immunosuppressed patients-Seattle, 

Washington, 2009. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 

2009;58(32):893-6. 

33- Freemantle N, Calvert M. What can we learn from 

observational studies of oseltamivir to treat 

influenza in healthy adults? BMJ 2009;339: b5248. 

34- French DD, Margo CE. Postmarketing surveillance 

of corneal edema, Fuchs dystrophy, and 

amantadine use in the Veterans Health 

Administration. Cornea 2007; 26 (9):1087-9. 

35- Gagarinova VM, Ignatʹeva GS, Sinitskaia LV, 

Ivanova AM, Rodina MA, Turʹeva AV. [The new 

chemical preparation arbidol: its prophylactic 

efficacy during influenza epidemics]. Zh Mikrobiol 

Epidemiol Immunobiol 1993(5): 40-3. 

36- Gooskens J, Jonges M, Claas EC, Meijer A, van 

den Broek PJ, Kroes AM. Morbidity and mortality 

associated with nosocomial transmission of 

oseltamivir - resistant influenza A (H1N1) virus. 

JAMA 2009;301 (10):1042-6. 

37- Gums JG, Pelletier EM, Blumentals WA. 

Oseltamivir and influenza-related complications, 

hospitalization and healthcare expenditure in 

healthy adults and children. Expert Opin 

Pharmacother 2008;9(2):151-161. 

38- Guskova TA, Leneva IA, Fedyakina IT, 

Chistyakov VV, Glushkov RG, Chem. Pharm. J. 

(Russian), 1999, 6, 14. 



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

53

39- Halpin TJ, Holtzhauer FJ, Campbell RJ, Hall LJ, 

Correa-Villasenor A, Lanese R, et al. Reye s 

syndrome and medication use. JAMA 1982; 248 

(6):687-91. 

40- Hanshaoworakul W, Simmerman JM, 

Narueponjirakul U, Sanasuttipun W, Shinde V, 

Kaewchana S, et al. Severe human influenza 

infections in Thailand: oseltamivir treatment and 

risk factors for fatal outcome. PLoS One 

2009;4(6):e6051. 

41- Hayden FG, Sable CA, Connor JD, Lane J. 

Intravenous ribavirin by constant infusion for 

serious influenza and parainfluenzavirus infection. 

Antivir Ther 1996;1 (1): 51-6. 

42- Hayden FG. Prevention and treatment of influenza 

in immunocompromised patients. Am J Med 1997; 

102 (3A): 55-60; discussion 75-6. 

43- Pharmacological Management of Pandemic 

Influenza A (H1N1) 2009 Part II: Review of 

Evidence 57. 

44- Hedrick JA, Barzilai A, Behre U, Henderson FW, 

Hammond J, Reilly L, et al. Zanamivir for 

treatment of symptomatic influenza A and B 

infection in children five to twelve years of age: a 

randomized controlled trial. Pediatr Infect Dis J 

2000;19 (5):410-7. 

45- Jain S, Kamimoto L, Bramley AM, Schmitz AM, 

Benoit SR, Louie J, et al. Hospitalized patients 

with 2009 H1N1 influenza in the United States, 

  
                                           A/H1N1   

  
54

April-June 2009. N Engl J Med 2009; 361 

(20):1935-44. 

46- Jamieson DJ, Honein MA, Rasmussen SA, 

Williams JL, Swerdlow DL, Biggerstaff MS, et al. 

H1N1 2009 influenza virus infection during 

pregnancy in the USA. Lancet 2009; 374 

(9688):451-8. 

47- Jefferson T, Demicheli V, Di Pietrantonj C, Rivetti 

D. Amantadine and rimantadine for influenza A in 

adults. Cochrane Database Syst Rev 

2006(2):CD001169. 

48- Jefferson T, Jones M, Doshi P, Del Mar C. 

Neuraminidase inhibitors for preventing and 

treating influenza in healthy adults: systematic 

review and meta-analysis. BMJ 2009; 339: b5106. 

49- Kaiser L, Keene ON, Hammond JM, Elliott M, 

Hayden FG. Impact of zanamivir on antibiotic use 

for respiratory events following acute influenza in 

adolescents and adults. Arch Intern Med 2000; 

160(21): 3234-40. 

50- Kaiser L, Wat C, Mills T, Mahoney P, Ward P, 

Hayden F. Impact of oseltamivir treatment on 

Influenza-related lower respiratory tract 

complications and hospitalizations. Arch Intern 

Med 2003; 163 (14):1667-72. 

51- Kawai N, Ikematsu H, Iwaki N, Maeda T, 

Kawashima T, Hirotsu N, et al. Comparison of the 

effectiveness of Zanamivir and Oseltamivir against 



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

55

influenza A/H1N1, A/H3N2, and B. Clin Infect 

Dis 2009;48(7):996-97. 

52- Keyser LA, Karl M, Nafziger AN, Bertino JS, Jr. 

Comparison of central nervous system adverse 

effects of amantadine and rimantadine used as 

sequential prophylaxis of influenza A in elderly 

nursing home patients. Arch Intern Med 2000;160 

(10):1485-8. 

53- Khazeni N, Hutton DW, Garber AM, Hupert N, 

Owens DK. Effectiveness and costeffectiveness of 

vaccination against pandemic influenza (H1N1) 

2009. Ann Intern Med 2009;151 (12):829-39. 

54- Kidd IM, Down J, Nastouli E, Shulman R, Grant 

PR, Howell DC, et al. H1N1 pneumonitis treated 

with intravenous zanamivir. Lancet 2009;374 

(9694):1036. 

55- Kimberlin DW, Shalabi M, Abzug MJ, Lang D, 

Jacobs RF, Storch G, et al. Safety of Oseltamivir 

Compared With the Adamantanes in Children Less 

Than 12 Months of Age. Pediatr Infect Dis J 2009. 

[epub ahead of print]. 

56- Pharmacological Management of Pandemic 

Influenza A (H1N1) 2009 Part II: Review of 

Evidence 58. 

57- Kitching A, Roche A, Balasegaram S, Heathcock 

R, Maguire H. Oseltamivir adherence and side 

effects among children in three London schools 

affected by influenza A(H1N1)v, May 2009- an 

  
                                           A/H1N1   

  
56

internet-based cross-sectional survey. Euro 

Surveill 2009; 14 (30): 19287. 

58- Knight V, McClung HW, Wilson SZ, Waters BK, 

Quarles JM, Cameron RW, et al. Ribavirin small-

particle aerosol treatment of influenza. Lancet 

1981;2 (8253):945-9. 

59- Kolobukhina LV, Merkulova LN, Shchelkanov M, 

Burtseva EI, Isaeva EI, Malyshev NA, et al. 

[Efficacy of ingavirin in adults with influenza]. Ter 

Arkh 2009; 81(3):51-4. 

60- Kramarev SA, Palatnaya LA, Litus VI, Rus. Med. 

J. (Russian), 2003, 21, 1050. 

61- Kubar, OI, Stepanova, LA, Safonova, LS, 

Rosaeva, NR, IVth Russian National Congress 

“Man and Medicine”, Moscow, 1997, p. 269. 

62- Lee N, Chan PK, Hui DS, Rainer TH, Wong E, 

Choi KW, et al. Viral loads and duration of viral 

shedding in adult patients hospitalized with 

influenza. J Infect Dis 2009; 200(4): 492-500. 

63- Lee N, Chan PK, Choi KW, Lui G, Wong B, 

Cockram CS, et al. Factors associated with early 

hospital discharge of adult influenza patients. 

Antivir Ther 2007;12(4):501-8. 

64- Li IW, Hung IF, To KK, Chan KH, Wong SS, 

Chan JF, et al. The natural viral load profile of 

patients with pandemic swine-origin influenza A 

H1N1 2009 (pH1N1) and the effect of oseltamivir 

treatment. Chest 2010 [epub ahead of print]. 



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

57

65- Libster R, Bugna J, Coviello S, Hijano DR, 

Dunaiewsky M, Reynoso N, et al. Pediatric 

hospitalizations associated with 2009 pandemic 

influenza A (H1N1) in Argentina. N Engl J Med 

2010; 362 (1):45-55. 

66- Liem NT, Tung CV, Hien ND, Hien TT, Chau NQ, 

Long HT, et al. Clinical features of human 

influenza A (H5N1) infection in Vietnam: 2004-

2006. Clin Infect Dis 2009;48 (12):1639-46. 

67- 68- Louie JK, Acosta M, Jamieson DJ, Honein 

MA. Severe 2009 H1N1 influenza in pregnant and 

postpartum women in California. N Engl J Med 

2010; 362 (1):27-35. 

68- Louie JK, Acosta M, Winter K, Jean C, Gavali S, 

Schechter R, et al. Factors associated with death or 

hospitalization due to pandemic 2009 influenza 

A(H1N1) infection in California. JAMA 2009;302 

(17):1896-902. 

69- Lye, D., Oseltamivir therapy and viral shedding in 

pandemic (H1N1) 2009. Abstract V-1296c. 

70- 49th Interscience Conference on Antimicrobial 

Agents and Chemotherapy (ICAAC) 2009 12th-15th 

Sept; San Francisco, CA. 

71- Madjid M, Curkendall S, Blumentals WA. The 

influence of oseltamivir treatment on the risk of 

stroke after influenza infection. Cardiology 

2009;113(2):98-107. 

72- MEDA. Position paper: Ribavirin for treatment of 

influenza. Virazole 12. June 2009. 

  
                                           A/H1N1   

  
58

73- Pharmacological Management of Pandemic 

Influenza A (H1N1) 2009 Part II: Review of 

Evidence 59. 

74- McGeer A, Green KA, Plevneshi A, Shigayeva A, 

Siddiqi N, Raboud J, et al. Antiviral therapy and 

outcomes of influenza requiring hospitalization in 

Ontario, Canada. Clin Infect Dis 2007;45 

(12):1568-75. 

75- Nichols WG, Guthrie KA, Corey L, Boeckh M. 

Influenza infections after hematopoietic stem cell 

transplantation: risk factors, mortality, and the 

effect of antiviral therapy. Clin Infect Dis 2004;39 

(9):1300-6. 

76- Nordstrom BL, Oh K, Sacks ST, LʹItalien GJ. 

Skin reactions in patients with influenza treated 

with oseltamivir: a retrospective cohort study. 

Antivir Ther 2004;9 (2):187-95. 

77- Nordstrom BL, Sung I, Suter P, Szneke P. Risk of 

pneumonia and other complications of influenza-

like illness in patients treated with oseltamivir. 

Curr Med Res Opin 2005;21 (5):761-8. 

78- Orzeck EA, Shi N, Blumentals WA. Oseltamivir 

and the risk of influenza-related complications and 

hospitalizations in patients with diabetes. Clin 

Ther 2007;29 (10):2246-55. 

79- Osterlund P, Pirhonen J, Ikonen N, Ronkko E, 

Strengell M, Makela SM, et al. Pandemic H1N1 

2009 influenza A virus induces weak cytokine 

responses in human macrophages and dendritic 



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

59

cells and is highly sensitive to the antiviral actions 

of interferons. J Virol 2010;84 (3):1414-22. 

80- Peters PH, Moscona A, Schulman KL, Barr CE. 

Study of the impact of oseltamivir on the risk for 

pneumonia and other outcomes of influenza, 2000-

2005. Medscape J Med 2008;10 (6):131. 

81- Piedra PA, Schulman KL, Blumentals WA. Effects 

of oseltamivir on influenza-related complications 

in children with chronic medical conditions. 

Pediatrics 2009;124 (1): 170-8. 

82- Quispe-Laime AM, Bracco JD, Barberio PA, 

Campagne CG, Rolfo VE, Umberger R, et al. 

H1N1 influenza A virus-associated acute lung 

injury: response to combination oseltamivir and 

prolonged corticosteroid treatment. Intensive Care 

Med 2010;36(1):33-41. 

83- Rello J, Rodriguez A, Ibanez P, Socias L, Cebrian 

J, Marques A, et al. Intensive care adult patients 

with severe respiratory failure caused by Influenza 

A (H1N1)v in Spain. Crit Care 2009;13 (5):R148. 

84- Riner A, Chan-Tack KM, Murray JS. Original 

research: Intravenous ribavirin-review of the 

FDAʹs Emergency Investigational New Drug 

Database (1997-2008) and literature review. 

Postgrad Med 2009;121(3):139-46. 

85- Rodriguez WJ, Hall CB, Welliver R, Simoes EA, 

Ryan ME, Stutman H, et al. Efficacy and safety of 

aerosolized ribavirin in young children 

hospitalized with influenza: a double-blind, 

  
                                           A/H1N1   

  
60

multicenter, placebo-controlled trial. J Pediatr 

1994;125 (1):129-35. 

86- Sessler CN, Gray ND. Intensive care management 

of life-threatening avian influenza A (H5N1). 

Respirology 2008;13 Suppl 1:S27-32. 

87- Pharmacological Management of Pandemic 

Influenza A (H1N1) 2009 Part II: Review of 

Evidence 60. 

88- Shun-Shin M, Thompson M, Heneghan C, Perera 

R, Harnden A, Mant D. Neuraminidase inhibitors 

for treatment and prophylaxis of influenza in 

children: systematic review and meta-analysis of 

randomised controlled trials. BMJ 2009;339: 

b3172. 

89- Shuster AM, Shumilov VI, Shevtsov VA, Marʹin 

GG, Kozlov VN. [Arbidol used in the prophylaxis 

of acute respiratory viral infections and their 

complications in servicemen]. Voen Med Zh 

2004;325 (9):44-5, 80. 

90- Slopen ME, Mosquera MC, Balter S, Kerker BD, 

Marx MA, Pfeiffer MR, et al. Patients hospitalized 

with 2009 pandemic influenza A (H1N1)- New 

York City, May 2009. MMWR Morb Mortal Wkly 

Rep 010;58 (51): 1436-40. 

91- Smith CB, Charette RP, Fox JP, Cooney MK, Hall 

CE. Lack of effect of oral ribavirin in naturally 

occurring influenza A virus (H1N1) infection. J 

Infect Dis 1980;141 (5):548-54. 



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

61

92- Starko KM, Ray CG, Dominguez LB, Stromberg 

WL, Woodall DF. Reyeʹs syndrome and salicylate 

use. Pediatrics 1980;66(6):859-64. 

93- Steel J, Staeheli P, Mubareka S, Garcia-Sastre A, 

Palese P, Lowen AC. Transmission of pandemic 

H1N1 influenza virus and impact of prior exposure 

to seasonal strains or interferon treatment. J Virol 

2010;84(1):21-6. 

94- Stein DS, Creticos CM, Jackson GG, Bernstein 

JM, Hayden FG, Schiff GM, et al. Oral ribavirin 

treatment of influenza A and B. Antimicrob Agents 

Chemother 1987;31(8):1285-7. 

95- Steinberg KP, Hudson LD, Goodman RB, Hough 

CL, Lanken PN, Hyzy R, et al. Efficacy and safety 

of corticosteroids for persistent acute respiratory 

distress syndrome. N Engl J Med 

2006;354(16):1671-84. 

96- Sugaya N, Mitamura K, Yamazaki M, Tamura D, 

Ichikawa M, Kimura K, et al. Lower clinical 

effectiveness of oseltamivir against influenza B 

contrasted with influenza A infection in children. 

Clin Infect Dis 2007;44 (2):197-202. 

97- Tanaka T, Nakajima K, Murashima A, Garcia-

Bournissen F, Koren G, Ito S. Safety of  

neuraminidase inhibitors against novel influenza A 

(H1N1) in pregnant and breastfeeding women. 

CMAJ 2009;181(1-2):558. 

98- Tang BM, Craig JC, Eslick GD, Seppelt I, McLean 

AS. Use of corticosteroids in acute lung injury and 

  
                                           A/H1N1   

  
62

acute respiratory distress syndrome: a systematic 

review and metaanalysis. Crit Care Med 2009;37 

(5):1594-603. 

99- Tappenden P, Jackson R, Cooper K, Rees A, 

Simpson E, Read R, et al. Amantadine, oseltamivir 

and zanamivir for the prophylaxis of influenza 

(including a review of existing guidance no. 67): a 

systematic review and economic evaluation. 

Health Technol Assess 2009; 13 (11): :iii, ix-xii, 1-

246. 

100- Uchaikin VF, Kharlamova SG, Cheshik SG, 

Pediatrics (Russian), 2004, 5, 73. van der Vries E, 

van den Berg B, Schutten M. Fatal oseltamivir-

resistant influenza virus infection. N Engl J Med 

2008;359 (10):1074-6. 

101- Pharmacological Management of Pandemic 

Influenza A (H1N1) 2009 Part II: Review of 

Evidence61 Waldman RJ, Hall WN, McGee H, 

Van Amburg G. Aspirin as a risk factor in Reyeʹs 

syndrome. JAMA 1982;247(22):3089-94. 

102- Wallensten A, Oliver I, Lewis D, Harrison S. 

Compliance and side effects of prophylactic 

oseltamivir treatment in a school in South West 

England. Euro Surveill 2009;14 (30):19285. 

103- Wentges-van Holthe N, van Eijkeren M, van der 

Laan JW. Oseltamivir and breastfeeding. IntJ 

Infect Dis 2008;12 (4):451. 

104- WHO Guidelines for Pharmacological 

Management of Pandemic (H1N1) 2009 Influenza 



 

   درمان آنفلوانزاي جهانگير 

  

63

and other Influenza Viruses. 20 August 2009 ed. 

Geneva: WHO, 2009. 

105- WHO, Oseltamivir-resistant pandemic (H1N1) 

2009 influenza virus, October 2009. Wkly 

Epidemiol Rec 2009;84(44):453-9. 

106- Witkop CT, Duffy MR, Macias EA, Gibbons TF, 

Escobar JD, Burwell KN, et al. Novel Influenza A 

(H1N1) Outbreak at the U.S. Air Force Academy 

Epidemiology and Viral Shedding Duration. Am J 

Prev Med 2009;[Epub ahead of print]. 

107- Woo PC, Tung ET, Chan KH, Lau CC, Lau SK, 

Yuen KY. Cytokine profiles induced by the novel 

swine- origin influenza A/H1N1 virus: 

implications for treatment strategies. J Infect Dis 

2010; 201(3): 346-53. 

108- Yi Z, Ke X, Yuan X, Bao X, Medline PMID: 

15266832 (Chinese), 2004, 26, 289. 

109- Zarychanski R, Stuart TL, Kumar A, Doucette S, 

Elliott L, Kettner J, et al. Correlates of severe 

disease in patients with 2009 pandemic influenza 

(H1N1) virus infection. CMAJ2010; 182 (3): 257-

64. 


