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   مقاله پژوهشي  مجله دانشكده پزشكي اصفهان

 12/9/89: تاريخ پذيرش          15/7/89: تاريخ دريافت  1389 دي ماه سومهفته /115شماره /سال بيست و هشتم
  

  بيماران در اريتروپويتين دوز تغيير و هموگلوبين سطح بر فيلين پنتوكسي اثر

  *صفاقي دياليز تحت آنميك
  

   ،2امامي افسون دكتر ،2طاهري شهرام دكتر ،2صيرفيان شيوا دكتر ،1مرتضوي مژگان دكتر

  5حسيني سيدحسين دكتر ،3اسحاقيان افروز ،4زاده معين فيروزه دكتر ،3نيا صميمي فهيمه
  
  

  خلاصه

 .است بيمار هاي كليه توسط اريتروپويتين ناكافي توليد بيماران اين در خوني كم ي اوليه مكانيسم .است دياليزي بيماران عمده مشكلات از آنمي :مقدمه

 همچنان اريتروپويتين كافي زدو دريافتبا وجود  دياليزي بيماران از زيادي تعداد كهيي جا آن از .است التهابي هاي واكنش از ناشي اغلب آنمي شكل اين

 مطالعه اين .رسد مي نظر به مناسبي درماني راهكار، كند كنترل را التهابي هاي واكنش اين بتواند كه دارويي تركيب يك از استفاده، هستند خوني كم دچار

  .شد انجام بيماران اين در اريتروپويتين مصرف ميزان و هموگلوبين سطح بر فيلين پنتوكسي اثر بررسي هدف با

 ي نفره 25 گروه دو بهتصادفي  طور به مطالعه مورد بيماران .شد انجام صفاقي دياليز تحت آنميك بيماران روي بر باليني كارآزمايي اين :ها روش

 و فريتين ،)Total Iron Binding Capacity )TIBC آهن، آلبومين، خون، هموگلوبين مقدار .شدند تقسيم شاهد و فيلين پنتوكسي ي كننده دريافت

  .گرفت انجام SPSS افزار نرم ي وسيله هب اطلاعات آماري تحليل و تجزيه .شد گيري اندازه مطالعه انتهاي و ابتدا در سرم) PTH( پاراتورمون

 را داري معني تفاوت مطالعه اين تايجن .بودند شاهد گروه در نفر 25 و مورد گروه در ها آن از نفر 20 كه گرفتند قرار مطالعه مورد بيمار 45 مجموع در :ها يافته

  .نداشت داري معني تفاوت گروه دو در اريتروپويتين مصرفي دوز تغيير علاوه به .نداد نشان گروه دو در سرم آلبومين و هموگلوبين سطح تغييرات در

 .نداشت اريتروپويتين دوز و هموگلوبين سطح بر يتأثير سفاقي دياليز تحت آنميك بيماران در فيلين پنتوكسي دريافت مطالعه اين در :گيري نتيجه

  .اريتروپويتين آنمي، ،فيلين پنتوكسي صفاقي، دياليز :كليدي واژگان
 

  مقدمه

 در كه است دياليزي بيماران ي عمده مشكلات از آنمي

 فيزيولوژيك اختلالاتباعث  ،درمان عدم صورت

 توليد خوني كم ي اوليه مكانيسم .دشو مي متعددي

 .)1( است بيمار هاي كليه توسط ريتروپويتينا ناكافي

 دادن دست از علت به دياليز شروع با، اين بر علاوه

 بنابراين و كرد خواهد بروز بيشتر آنمي علايم خون،

 ديگر فاكتورهاي .شود مي بيشتر اريتروپوئز به نياز

 فعاليت كاهش شامل بيماران اين آنمي در دخيل

 پاسخ كه فاكتورهايي افزايش ،)EPO( اريتروپويتين

 طول كاهش و كند مي مهار را EPO به استخوان مغز

 .)2( است ها اريتروسيت زندگي

 با درمان ،اين بيماراندر  آنمي درمان اساس

 Recombinant human EPO وتركيبن اريتروپويتين

)rh-EPO (علايم  توجه قابل اصلاح به منجر كه است

 بهبود بهاغلب  rh-EPO با درمان اگرچه .)3( شود مي

 انجامبا وجود  بيماران برخي در اما كند مي كمك آنمي

 خون هموگلوبين سطح در مناسبي افزايش، درمان اين
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 به تواند مي درماني نامناسب اثر اين ؛)4( شود نمي ديده

 مطالعات .)5( باشد التهابي هاي فعاليت افزايش دليل

 التهابي عوامل سطح افزايش امكان كهست ا  داده نشان

Interlukin 6 و Tumor Necrosis Factor-alpha 

)TNF-α (كليوي مزمن بيماري به مبتلا بيماران در 

 از آهن شدن آزاد ها سيتوكين اين .دارد وجود

 در آهنكاهش  باعث نتيجه در داه، كاهش را ماكروفاژها

ممكن است  .)5( دشو مي سازي خون براي دسترس

 بيماران اين در ايمني تمسسي شدن فعال و مزمن التهاب

  .)5( شود اريتروپويتين با درمان به مقاومت سبب

با وجود  دياليزي بيماران از برخي كهيي جا آن از

 كم دچار همچنان اريتروپويتين كافي دوز دريافت

 بتواند كه دارويي تركيب يك از استفاده ،هستند خوني

 شود اريتروپويتين به بيماران خپاس بهبود باعث

 از جلوگيري براي مناسبي درماني راهكار تواند مي

 ضد داروي يك فيلين پنتوكسي .باشد بعدي اختلالات

 اختصاصي غير استراز دي فسفو فعاليت كه است التهابي

 ،فيلين پنتوكسي تجربي هاي مدل در .)6( كند مي مهار را

 اينترفرون توليد نيز و ها منوسيت توسط TNF-α توليد

 احتمال ؛)7- 8( كند مي مهار را هاT cell توسط گاما

 اين در خوراكي فيلين پنتوكسي قرص با درمانرود  مي

 كنترل را التهابي هاي واكنش ميزان واندبت تنها نه بيماران

 سطح و بهتر را يتيناريتروپو به پاسخ بلكه كند

  .بخشد بهبودنيز  را هموگلوبين

 در rh-EPO با درمان بالاي ي هزينه به توجه با

 جهت مطالعه اين صفاقي، دياليز تحت آنميك بيماران

 و هموگلوبين سطح روي بر فيلين پنتوكسي اثر بررسي

 مصرف كاهش نتيجه در و اريتروپويتين به پاسخ بهبود

rh-EPO ماهه 6 ي دوره يك پايان در بيماران اين در 

 اين از استفاده با بتوان شايد تا است شده انجام درمان

 ي هزينه از و داد كاهش را rh-EPO داروي دوز دارو

  .كاست درماني سيستم و بيمار بر شده تحميل

  

  ها روش

 نفرولوژي، تحقيقات مركز در كه باليني كارآزمايي اين

 اصفهان) س( يالزهرا بيمارستان صفاقي دياليز بخش

 در IRCT201101012417N6 كد با ،رسيد انجام به

 ثبت به ايران باليني كارآزمايي ثبت المللي بين مركز

 شامل مطالعه مورد آماري ي جامعه .است رسيده

 كليهي  پيشرفته لتهابيا بيماري به مبتلا آنميك بيماران

)End Stage Renal Disease  ياESRD( در كه بود 

  .داشتند قرار صفاقي دياليز ي برنامه تتح مركز اين

 از استفاده با مطالعه اين نياز مورد نمونه حجم

 ميانگين دو مقايسه جهت نمونه حجم آورد بر فرمول

 آزمون توان ،%95 اطمينان سطح گرفتن نظر در با و

 گروه هر در خون هموگلوبين سطح واريانس و 80%

 از آسان يروش به گيري نمونه .گرديد برآورد نفر 25

 كسب با و صفاقي دياليز تحت آنميك بيماران بين

 بيماران ي كليه براي .شد انجام ها آن از رضايت

 ي سابقه دموگرافيك، اطلاعات شامل اي نامه پرسش

 ميزان .گرديد تكميل دريافتي داروهاي و بيماري

 Total Iron Binding Capacityفريتين،  هموگلوبين،

)TIBC(  پاراتورمون وآلبومين، آهن )Parathormone 

بيماران ي  در همهمطالعه  آغاز از پيش سرمي )PTHيا 

  .شدگيري  اندازه

 قرص يك روزانه مورد گروه بيماران به سپس

 ساخت گرمي ميلي 400 خوراكي فيلين پنتوكسي

 .شد داده ماه شش مدت به ايران، كشور امين كارخانه

 يك انهروز ماه 6 مدت طي نيز مورد گروه بيماران

  .كردند دريافت دارونما قرص
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 به طرح مجري توسط ماهيانه صورت  به دارو

 بروز لحاظ از ماه هر بيماران .شد مي داده بيماران

 در تا گرفتند   مي قرار معاينه مورد دارويي عوارض

 به .گردد قطع دارو مصرف، قطع موارد بروز صورت

 از ماهيانه معاينات در rh-EPO مصرف ميزان علاوه

 اطلاعات آوري جمع فرم در و شد مي پرسيده بيمار

 فوت، يا و پيوند عمل انجام صورت در .گرديد مي ثبت

  .شد مي خارج مطالعه از بيمار

 بيماران سرم آلبومين و هموگلوبين ماه، هر پايان در

 شش و سه صفر، هاي ماه در همچنين .شد  گيري اندازه

 بيماران سرم PTH و فريتين ،TIBC آهن، مطالعه

 .شد گيري اندازه درمان به پاسخ ميزان بررسي جهت

 انتهاي در بيمار هر rh-EPO مصرفي دوز اختلاف

 تعيين نيز مطالعه ابتداي در وي مصرف ميزان با مطالعه

  .گرديد

 SPSS افزار نرم با ماه، شش پايان در مطالعه هاي داده

) version 18, SPSS Inc., Chicago, IL( 18 نسخه

 هاي شاخص تغييرات ميزان ي مقايسه براي .ز شدآنالي

t، 2 يها آزمون گروه دو در نظر مورد
χ فيشر دقيق و 

  .قرار گرفت استفادهمورد 

  

  ها يافته

 در صفاقي دياليز تحت بيمار 51 ،مطالعه اين شروع در

 طي .گرفتند قرار بررسي مورد شاهد و مورد گروه دو

 1 پيوند، عمل انجام علت  به مورد 3 مطالعه انجام

 مصرف قطع علت  به نيز مورد 2 و فوت علت  به مورد

 مورد بيمار 45 نهايت در و شدند خارج مطالعه از دارو

 دريافت گروه در نفر 20 كه گرفتند قرار مطالعه

  .بودند شاهد گروه در نفر 25 و فيلين پنتوكسي ي كننده

 ترتيب به شاهد و مورد گروه بيماران سن ميانگين

 تفاوت و بود سال 60 ± 9/11 و 5/57 ± 7/13

  ).P = 2/0( نداشت وجود گروه دو در داري معني

 تحصيلات ميزان و جنسي توزيع 1 ي شماره جدول

  .دهد مي نشان را گروه هر در مطالعه مورد افراد

 ي مقايسه از حاصل نتايج 2 ي شماره جدول در

 فريتين، آهن، آلبومين، خون، هموگلوبين تغييرات

TIBC، PTH مصرف ميزان و سرم rh-EPO دو در 

  .است شده داده نشان )t-test آزمون( گروه

  

 گروه هر در مطالعه مورد افراد در تحصيلات ميزان و جنسي توزيع .1 جدول

 P value شاهد گروه مورد گروه متغير

   (%) جنس
  

09/0 
 60 35 مرد

 40 65 زن

   (%) تحصيلات سطح

*24/0 

 32 10 سواد بي

 20 35 ابتدايي

 20 15 راهنمايي

 16 35 متوسطه

 12 5 دانشگاهي

  فيشر دقيق آزمون*
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  آن  آغاز به نسبت مطالعه پايان در گروه دو در نظر مورد هاي شاخص تغييرات ميزان .2جدول

 متغير
  مورد گروه

 ميانگين ± معيار انحراف

  شاهد گروه
 ميانگين ± معيار انحراف

P value 

 3/0 3/1 ± 5/1  72/0 ± 3/2 )ليتر دسي در گرم ميلي( بينهموگلو
 5/0 -08/0 ± 45/0 021/0 ± 46/0 )ليتر دسي در گرم ميلي( آلبومين
 41/0 38/16 ± 4/37  35/5 ± 3/43 )ليتر دسي در گرم ميلي( آهن

 41/0  4/16 ± 4/37  4/5 ± 3/43 )ليتر دسي در گرم ميلي( فريتين
TIBC )86/0 95/1 ± 112 3/7 ± 7/62 )ليتر يدس در گرم ميلي 
PTH )48/0 187 ± 4/98 -26 ± 267 )ليتر دسي در گرم ميلي 
 09/0   -7/2 ± 7/3 -4/4 ± 9/3 )گرم ميلي( rh-EPOمصرف

  

  بحث

 فيلين پنتوكسي اثر تعيين مطالعه اين انجام از كلي هدف

 در اريتروپويتين دوز تغيير و هموگلوبين سطح روي

 كه گونه همان .بود آنمي به مبتلا صفاقي اليزدي بيماران

 افزايش ميزان ،است شده داده نشان نتايج در

 تفاوت گروه دو در مداخله انجام از پس هموگلوبين

  .نداشت داري معني

 محيط در همكاران و Ferraresi ي مطالعه در

كنندگان  دريافت خون هموگلوبين سطح ،آزمايشگاه

 مطالعه اين .كرد پيدا داري معني افزايش فيلين پنتوكسي

 را گردش در 6 اينترلوكين فيلين، پنتوكسيكه  داد نشان

  .)9( دهد مي افزايش را هموگلوبين ميزان و كاهش

Cooper 6 گروهي هم ي مطالعه يك در همكاران و 

 زمان هم مصرف با هموگلوبين سطح افزايش ماهه

 تغييرات اين .دادند نشانرا  rh-EPO و فيلين پنتوكسي

 آغاز از پيش مطالعه مورد افراد .گرديد آغاز دوم ماه از

 از برخي ه،بود آنمي به مبتلا ماه 6 حداقل پژوهش اين

    .)10( بودند دهش خون دريافت به مجبور حتي ها آن

 و Navarro توسط كه نگر آينده مطالعه يك

 در را هموگلوبين تغييرات ميزان ،شد انجام همكاران

 دريافتبا وجود  كه پيشرفته كليوي ماريبي به مبتلايان

rh-EPO داد قرار بررسي موردرا  داشتند مقاوم آنمي. 

 با درمان تحت بيماران اين از نفر 7 ،مطالعه اين در

 اين نتايج .شدند مقايسه شاهد افراد با فيلين پنتوكسي

 مصرف از بعد را هموگلوبين ميزان افزايش مطالعه

  .)11( داد نشان بيماران اين در فيلين پنتوكسي

 در همكاران و Johnson توسط كه اي مطالعه در

 به مبتلا كه بيمار 110 مجموع در ،گرفت انجام استراليا

 11 از كمتر هموگلوبين با آنمي و كليه مزمن بيماري

 كننده دريافت گروه دو در ،بودند ليتر دسي در گرم ميلي

 نتايج .گرفتند قرار مقايسه مورد شاهد و فيلين پنتوكسي

 در را هموگلوبين سطح دار معني افزايش مطالعه اين

 نشان ماه 4 از بعد فيلين كسيپنتو ي كننده دريافت افراد

 نسبت بيماران اين در خون دريافت ميزان ،علاوه به .داد

   .)12( داشت داري معني كاهش شاهد گروه افراد به

 روي بردر مشهد  همكاران و ناظميان ي مطالعه در

 آمده دست به نتايج ،كليوي مزمن بيماري به مبتلايان

 افراد در هموگلوبين سطح دار معني افزايش از حاكي

   .)13( بود فيلين پنتوكسي ي كننده مصرف

 ممكن ما ي مطالعه با مطالعات اين نتايج تفاوت

     .باشد نيز دياليز شيوه دليل به است

 فيلين پنتوكسي تيكنفارماكوكي بررسي حال هر به
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 تواند مي دارو اين كه است داده نشان مطالعات ساير در

 ،شده بيماران در هموگلوبين سطح افزايش به منجر

 قيمت گران داروي يك كه را، اريتروپويتين مصرف

 مطالعه اين نتايج به توجه با ولي .دهد كاهش است،

 همچنين و ي مورد اشارهمتغيرها ساير اثر بايستي

 و دياليز دفعات دياليز، مدت مثل اي زمينه متغيرهاي

 وضعيت .داد قرار نظر مدنيز  را دارويي تداخلات

 محل تحصيلات، سطح مانند بيماران دموگرافيك

 طوره ب تواند مي نيز بيماران آگاهي ميزان و سكونت

   .گذار باشدتأثير  خصوص اين در مستقيم غير

 آلبومين، مانند خوني فاكتورهاي ساير بررسي

 EPO مصرف ميزان و كبد آهن سطح ،TIBC فريتين،

 و بود نكرده پيدا داري معني تفاوت بيماران اين در نيز

 از بيشتري هاي ويژگي ديگر اي مطالعه در است لازم

   .گيرد قرار مطالعه و بررسي مورد بيماران

  

   قدرداني و شكرت

 دياليز رستارپ كريمي، شيرين خانم ازبدينوسيله 

 دارو سازنده امين، كارخانه و الزهرا بيمارستان صفاقي

  .شود مي تشكر فيلين پنتوكسي دارونماي و
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Abstract 

Background: Anemia is one of the major problems of dialysis patients The primary mechanism of 
anemia in these patients is Erythropoietin insufficient production by kidneys. Often, this kind of ane-
mia is caused by inflammatory reactions. A large number of dialysis patients, despite receiving ade-
quate doses of erythropoietin, are anemic. Therefore it seems the use of a pharmaceutical composition 
that can control the inflammatory reactions is an appropriate strategy. This study was done to investi-
gate the effect of Pentoxyfilline on hemoglobin level and Erythropoietin dose in these patients  

Methods: This study was a clinical trial that performed on anemic peritoneal dialysis patients. Study 
patients were randomized to two groups of 25 person recipients Pentoxyfilline and control groups. The 
amount of blood hemoglobin and serum albumin, iron, Total Iron Binding Capacity (TIBC), ferritin 
and Parathormone (PTH) were measured at the beginning and the end of the study. Collected data 
were analyzed by SPSS software. 

Finding: 45 patients were studied (20 cases and 25 controls). The results of this study have not shown 
the significant differences in hemoglobin and serum albumin levels changes between two groups. Ac-
cording to results of this study the change of erythropoietin dose was not significant in both goups. 

Conclusions: According to the results, conducted another study with higher sample size and longer 
time for investigation of the effect Pentoxyfilline is recommended. 

Keywords: Pentoxyfilline, peritoneal dialysis. 
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