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يك : بررسي اثر داروي پيوگليتازون بر پروتئينوري در بيماران كليوي غير ديابتي

  ي درماني خود شاهديكارآزما

  
 ، 4مجتبي اكبري، 1شيوا صيرفيان، دكتر 3مژگان مرتضويدكتر  ،2بهرام پاكزاد، دكتر 1شهرزاد شهيديدكتر 

  2شايگان نژادعليرضا ، دكتر 3رعبدالامير عطاپودكتر 
  

  

  خلاصه

ها  هدف اين مطالعه بررسي تأثير داروي پيوگليتازون از خانواده تيازوليدين ديون. پروتئينوري نقش اساسي در تشديد روند بيماري مزمن كليه دارد: مقدمه

  .بر كاهش پروتئينوري در بيماران كليوي غير ديابتي بود

. شـهر انجـام گرديـد   اين شهر اصفهان و چند كلينيك خصوصي نفرولوژي ) س( يبيمارستان الزهرا ي ينيك ويژهكارآزمايي باليني خود شاهد در كل اين :ها روش

بـه ايـن    30كمتـر از   )BMI(بدني  ي ساعت و همچنين شاخص توده 24گرم در 5/0سال به بالا با بيماري كليوي غير ديابتي و پروتئينوري بيش از  18بيمار  35

متغير اصلي مورد سنجش بود كـه قبـل    ،ساعته 24پروتئين موجود در ادرار . مدت چهار ماه دريافت كردنده گرم پيوگليتازون را ب ميلي 15ان بيمار. مطالعه وارد شدند

هـاي   تينين، آنـزيم ساير متغيرهاي ارزيابي شده شامل فشار خون، كـرا  ؛از شروع درمان، پايان ماه دوم و ماه چهارم درمان و دو ماه پس از قطع دارو اندازه گيري شد

  .ها اندازه گيري گرديد زمانهمان بود كه در  GFR و  AST( ،FBS،BUNو  ALT( كبدي

در  6/1088 ± 6/775از  هساعت 24مدت چهار ماه به رژيم درماني در بيماران، كاهش پروتئين ادرار ه گرم پيوگليتازون ب ميلي 15پس از افزودن  :ها يافته

در بررسـي ميـانگين   . مشـاهده گرديـد  ) P > 0001/0؛ :CI95% 49/0-82/0( در پايان ماه چهارم درمان 9/433 ± 2/406ا داي مطالعه در مقايسه ببتا

داري مشـاهده نشـد    در طول مطالعه تفـاوت معنـي   GFRو  AST( ،FBS، BUNو  ALT( هاي كبدي تغييرات سطح فشار خون، كراتينين، آنزيم

)01/0 > P(. 

هـاي حاصـل از    ها متعاقـب آن، بـر اسـاس يافتـه     ها و افت تدريجي عملكرد كليه ارض ناشي از دفع پروتئين از طريق كليهبا توجه به عو :گيري نتيجه

  .تواند به طور مؤثري منجر به كاهش پروتئينوري در بيماران كليوي غير ديابتي گردد پيوگليتازون مي ،حاضر ي مطالعه

  .قند خون ي داروهاي پايين آورندهي كليوي غير ديابتي، ينوري، پيوگليتازون، بيمارئپروت: واژگان كليدي
  

 
  مقدمه

هاي شايع و خطرسـاز بـراي    پروتئينوري يكي از بيماري

هـاي كليـه را بـه     ييكه درصد بالايي از نارسا استكليه 

 ي دهنـده  پروتئينـوري نشـان  . خود اختصاص داده اسـت 

 150افـراد طبيعـي كمتـر از    . باشـد  ها مـي  آسيب به كليه

گـرم آلبـومين در روز از    ميلـي  30گـرم پـروتئين و    يميل

كنند كه به دو صورت گـذرا و دائـم    طريق ادرار دفع مي

  .)1( كند خودنمايي مي

توانـد   مي ،صورت هميشگي بودهه پروتئينوري دائم ب

هاي كليوي يا يك بيماري سيستميك  تظاهري از بيماري

توانـد   هاي ديگر نيز مي همچنين بسياري از بيماري ؛باشد

در نهايـت بـه پروتئينـوري     ،باعث گلومرونفريـت شـده  
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توان به ديابت، پرفشـاري   مياز آن جمله تبديل گردد كه 

   .)2(هاي ديگر بيماري كليه اشاره كرد  خون و فرم

ها داروهايي هستند كه بـا اتصـال و    تيازوليدين ديون

ــده ــا PPAR(هــاي  فعــال كــردن گيرن  Peroxisome ي

Proliferator Activated Receptors(  كننـد و   عمل مـي

ــه انســولين، محافظــت از   ــزايش حساســيت ب باعــث اف

 ؛شـوند  هـاي بتـا و كـاهش پرفشـاري خـون مـي       سـلول 

   .)3- 5( كند گاما را فعال مي PPARهمچنين 

پيوگليتازون و رزيگليتازون دو نوع تيازوليدين ديون 

باشند كه در درمان ديابـت نـوع دوم اسـتفاده     موجود مي

د و مطالعـات متعـددي اثـر ايـن داروهـا را در      شـون  مي

هـم در   ،هـاي ديـابتي   كاهش پروتئينـوري در نفروپـاتي  

ديابـت   مبـتلا بـه   حيوانات آزمايشگاهي و هـم بيمـاران  

همچنين شـواهدي وجـود دارد    ؛)5- 9(ست نشان داده ا

ها اثـر مسـتقيمي روي    دهد تيازوليدين ديون مي كه نشان

  .)10( ها دارند كليه

هـا در كـاهش    كمي از اثر تيازوليدين ديوناطلاعات 

. پروتئينوري در بيماران كليوي غيـر ديـابتي وجـود دارد   

هـا   اي كه به طور مستقيم اثر تيازوليدين ديون تنها مطالعه

 ،را در كاهش پروتئينوري بررسـي كـرده  ) رزيگليتازون(

كـه توسـط    اسـت متقاطع تصـادفي شـده    ي يك مطالعه

Kincaid-Smith در كشور استراليا بـر روي   و همكاران

نشـان   ه،دش ـبيمار كليوي مزمن غيـر ديـابتي انجـام     40

 ي د كـه كـاهش پروتئينـوري در بيمـاران گيرنـده     هد مي

 ـ   داري  يرزيگليتازون نسبت به درمان ديگر بـه طـور معن

 - از طرفـي افـزايش خطـرات قلبـي     .)1( باشد بيشتر مي

 و هـاي كبـدي   ، تشـديد بيمـاري  پوكي استخوان عروقي،

قيمت بالا مـواردي هسـتند كـه مصـرف ايـن دسـته از       

  ).4- 5(نمايد  داروها را محدود مي

 كـاهش پروتئينـوري يـك نقـش      ،رسـد  به نظـر مـي  

هـاي كليـوي و اثـر شـديد در      اساسي در درمان بيماري

 ؛)12- 13( كاهش روند بيماري مزمن كليه داشـته باشـد  

نين نبود مطالعات كافي در بررسي اثر اين داروها و همچ

هــاي فــراوان درمــان جــايگزين كليــوي و عــدم  هزينــه

ها، بـا ارزش   دسترسي در بيشتر نقاط جهان به اين درمان

. دهـد  بودن هر درمان جديدي در اين زمينه را نشان مـي 

ــران   ــازون در اي ــاخت داروي پيوگليت ــه س ــه ب ــا توج  ،ب

حاضر با هـدف بررسـي اثـر پيوگليتـازون بـر       ي مطالعه

بيماران كليوي غير ديابتي طراحي كاهش پروتئينوري در 

   .و انجام گرديد
 

  ها روش

حاضر به صورت يـك كارآزمـايي بـاليني خـود      ي مطالعه

 1388در سـال   ،)Self-controlled clinical trial(شـاهد  

جمعيت مورد مطالعه از بين بيماران كليـوي  . انجام گرديد

 بيمارسـتان  ي غير ديابتي مراجعه كننده بـه كلينيـك ويـژه   

 شـهر  و چند كلينيـك خصوصـي نفرولـوژي    )س(لزهرا ا

افراد با سـن بـالاتر از    ،از اين ميان. اصفهان انتخاب شدند

مـاه   6سال مبـتلا بـه پروتئينـوري كـه بـراي بـيش از        18

پروتئين از طريـق ادرار دفـع كـرده     mg/day 500حداقل 

 ≥ 130/85(ند، افراد داراي فشـار خـون كنتـرل شـده     بود

BP (مـاه قبـل از شـروع مداخلـه      6ت مـد ه حداقل ب) در

 ي تـوده  ي نمايـه افراد با ، )صورت ابتلا به پرفشاري خون

و افــراد بــا كــراتينين كمتــر از  30كمتــر از ) BMI(بــدني 

mg/dl 4 ــه شــدند ــاي ورود . وارد مطالع از ســاير معياره

توان به عدم ابتلا به ديابـت، عـدم دريافـت داروهـاي      مي

سيكلوسـپورين، ميكوفنـولات    ماننـد (ايمني  ي كننده مهار

موفتيـــل، پردنيزولـــون، سيكلوفســـفاميد، آزاتيـــوپرين و 

ماه قبـل از شـروع مداخلـه، عـدم      3حداقل ) متوتركسات

و ) NYHA 4و  3كـلاس  (ابتلا به نارسايي قلب پيشرفته 

برابر  5/2بيش از  ALTسطح (عدم ابتلا به بيماري كبدي 
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  . اشاره نمود) طبيعيبالاترين حد 

رت تغيير مقدار ساير داروهاي مـؤثر بـر دفـع    در صو

، ديلتيـــازم، وارپاميـــل و ACEI ،ARBپـــروتئين ماننـــد 

ها و همچنين در صورت بروز عـوارض ناشـي از    استاتين

بـيش   به ALTمانند افزايش سطح  -  مصرف پيوگليتازون

و پيشرفت نارسايي قلـب   طبيعياز سه برابر بالاترين حد 

ــلاس ( ــاران - )NYHA 4و  3ك ــارج   بيم ــه خ از مطالع

  .شدند مي

بيمار حـائز شـرايط ورود بـه مطالعـه      44 ،در نهايت

ــذ       ــرح و اخ ــه ط ــس از توجي ــه پ ــدند ك ــناخته ش ش

. مطالعـه آغـاز گرديـد    ،آگاهانه از بيماران ي نامه رضايت

 15ماه بود كه در اين مدت بيماران  6طول مدت مطالعه 

 ـ    ميلي مـدت  ه گرم پيوگليتازون را بـه صـورت روزانـه ب

و تا دو مـاه پـس از قطـع دارو     ندهار ماه دريافت كردچ

پيوگليتازون استفاده شـده در  . گيري قرار گرفتند مورد پي

 هاي داروسـازي داخلـي   ساخت يكي از شركت ،مطالعه

بـا نـام تجـارتي     )، ايرانتهران ،شركت داروسازي اسوه(

 ـ  24پـروتئين موجـود در ادرار   . بودگلوتازون  ه سـاعته ب

وع درمـان،  عنوان متغير اصلي مورد سنجش قبـل از شـر  

پايان ماه دوم و پايان ماه چهارم درمان و همچنين دو ماه 

همچنـين سـاير   . گرديـد پس از قطع دارو اندازه گيـري  

خـون، كـراتينين،    متغيرهاي ارزيابي شـده شـامل فشـار   

 GFRو  AST( ،FBS، BUNو  ALT( هاي كبدي آنزيم

بـود كـه هماننـد    ) Cockcroft-Gaultبر اساس فرمـول  (

در ابتداي ورود به مطالعه، پايـان مـاه دوم و   متغير اصلي 

ماه چهارم درمان و دو ماه پس از قطع دارو اندازه گيري 

  .شد

كنون در مورد ملاحظات اخلاقـي، از آن جـا كـه تـا    

جـانبي جـدي متعاقـب مصـرف پيوگليتـازون       ي عارضه

گزارش نشده است و با توجه به نتايج چنـدين مطالعـه،   

رو بـر روي عملكـرد كليـوي    كه به بررسي اثرات اين دا

افراد ديابتي پرداخته است، استفاده از اين دارو با هـدف  

ــابتي    ــر دي ــوي غي ــاران كلي ــوري در بيم ــاهش پروتئين ك

  .  ممنوعيتي نداشت

نفـر   2بيماري كه در ابتدا وارد مطالعـه شـدند،    44از 

ــرد ( ــك م ــك زن و ي ــ )ي ــرم  ه ب ــل ف ــدم تكمي ــل ع دلي

يكـي  (دليل عـوارض  ه ب نفر زن 2 آگاهانه، ي نامه رضايت

به دليل گرفتگي صدا و ديگري بـه دليـل سـوزش و درد    

بــه دليــل عــدم  )زن 1مــرد و  4شــامل ( نفــر 5و ) پهلــو

البتـه نتـايج بـه    . از مطالعه خـارج شـدند   ي مجدد مراجعه

دســت آمــده از تحليــل متغيرهــاي دموگرافيــك تفــاوت  

 داري را بين بيماران خارج شده از مطالعـه بـا سـاير    معني

 35اطلاعـات مربـوط بـه     ،در نهايـت . بيماران نشان نـداد 

 16SPSS )versionافـزار   بيمار گردآوري شد و توسط نرم

16, SPSS Inc., Chicago, IL (داري  در ســطح معنــي

01/0 < α جهـت بررسـي    .ي قرار گرفتيمورد آناليز نها

در طـول مطالعـه از آزمـون     ،تغييرات در مقـادير متغيرهـا  

ــان  ــاليز واري ــين در   آن ــاهدات و همچن ــرار مش س در تك

ها در ابتداي مطالعه و پايـان درمـان    بين ميانگين ي مقايسه

  . زوجي استفاده گرديد tاز آزمون  ،)پايان ماه چهارم(

ترسـيم گرديـده    1در نمودار مراحل مختلف مطالعه 

  .است

 
  ها يافته

تعداد  ،بيماري كه مطالعه را به پايان رساندند 35از ميان 

 زن) درصد 3/54(نفر  19و  مرد) درصد 7/45(فر ن 16

. سال بود 6/35 ± 4/10ميانگين سني اين بيماران . بودند

سال سن  56ترين بيمار  و مسن 19 ،ترين بيمار جوان

بدني افراد قبل از شروع  ي توده ي ميانگين نمايه. داشتند

بود، كه در ) كيلوگرم بر متر مربع( 2/25 ± 3/3مطالعه 

  .قرار داشت 4/18- 7/29 ي محدوده
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  ي حاضر مراحل انجام مطالعه. 1نمودار 
  

  

  

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
  

درصد موارد به خاطر عدم  65علت پروتئينوري در 

درصد  35نامشخص بود و در  ي انجام بيوپسي كليه

 IgA )8علل پروتئينوري شامل نفروپاتي  ،مانده باقي

 14(اي  قطعه - ،گلومرولواسكلروز كانوني)درصد

، بيماري با تغييرات )درصد 4(، نفريت مامبرانو )صددر

و گلومرولونفريت مامبرانو پروليفراتيو ) درصد 4(جزئي 

    .بود) درصد 5(

بيماران در  ي ساعته 24ميانگين سطح پروتئين ادرار 

 mg/24 h 6/775 ابتداي مطالعه و قبل از شروع مداخله

اه دوم بود كه پس از انجام مداخله و پايان م 6/1088 ±

؛ كاهش يافته بود mg/24 h 2/704 ± 9/699به درمان 

پس از پايان ماه چهارم درمان اين ميانگين با كاهش 

. رسيد mg/24 h 2/406 ± 9/433 اي به قابل ملاحظه

ساعته در پايان ماه ششم  24ميانگين سطح پروتئين ادرار 

بود  mg/24 h 7/324 ± 1/416 )دو ماه پس از قطع دارو(

 ،به طور كلي. داد را نشان ميروند كاهشي  ي مهاداكه 

نتايج حاصل از آزمون آناليز واريانس در تكرار 

مشاهدات، روند كاهش پروتئين ادرار را از نظر آماري 

همچنين ). 2نمودار ) (P = 0001/0( دار نشان داد معني

مقادير مربوط به ميانگين و انحراف  1 ي جدول شماره

هاي  ساعته بيماران در زمان 24ار معيار سطح پروتئين ادر

 .دهد را به تفكيك جنسيت نشان مي مورد بررسي

 

  نفر بيمار واجد شرايط 44

  به دليل عدم رضايت كتبي به شركتبيمار  2خروج 

  ماه پس از شروع درمان 2: ي دوم مرحله

  ثبت نام و وارد مطالعهبيمار  42

  هاي پايه و سپس شروع دارو درماني اندازه: ي اول مرحله

  )ماه پس از قطع درمان 2(پس از شروع درمان  ماه 6: ي چهارم مرحله

  گرفتگي صدا، درد و سوزش پهلو: به دليل عوارضبيمار  2خروج 

  به دليل عدم مراجعات بعديبيمار  5خروج 

  آناليز نهايي: بيمار 35

  ماه پس از شروع درمان 4: ي سوم مرحله
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 بيمار كليوي غير ديابتي به تفكيك جنسيت 35ساعته در  24ميانگين سطح پروتئين ادرار  .1جدول 

  پروتئين ادرار

  جنسيت

  قبل از درمان

)mg/24 h( 

 پايان ماه دوم

)mg/24 h(  

 پايان ماه چهارم

)mg/24 h(  

  پايان ماه ششم 

 )دو ماه پس از قطع دارو(

)mg/24 h(  

P value 

  001/0  1/400 ± 7/283  1/513 ± 5/522  2/706 ± 6/690  5/1060 ± 886  مرد

  > 001/0  6/429 ± 9/362  3/367 ± 8/271  5/694 ± 3/734  4/1112 ± 4/7  زن

  0001/0  416 ± 7/324  9/433 ± 2/406  9/699 ± 2/704  7/1088 ± 6/775  جمع

 .نمايش داده شده است GLM Repeated Measures of ANOVAانحراف معيار با استفاده از آزمون  ±ها به صورت ميانگين  داده

 
 

  
  بيمار كليوي غير ديابتي تحت درمان با پيوگليتازون 35ساعته در طول مطالعه در  24روند كاهش پروتئين ادرار  .2نمودار 

نتايج نشان داد كه . آورده شده است 2نحراف معيار ساير متغيرهاي مورد بررسي در بيماران در جدول شماره مقادير مربوط به ميانگين و ا

در چهار نوبت اندازه گيري شده از نظر  GFRو  AST( ،FBS، BUNو  ALT( هاي كبدي آنزيم ،تغييرات مقادير ميانگين فشار خون، كراتينين

 .)P < 01/0(دار نبوده است  يآماري معن

 
 

 ميانگين و انحراف معيار متغيرهاي مورد بررسي در بيماران كليوي غير ديابتي .2جدول 

  

  مشخصه

  پايان ماه ششم   پايان ماه چهارم  پايان ماه دوم  قبل از درمان

  )دو ماه پس از قطع دارو(

  mmHg(  9/8 ± 1/114  1/9 ± 7/115  2/10 ± 9/112  9/7 ± 1/115( خون سيستولي فشار

  mg/dl(  4/6 ± 6/87  1/6 ± 3/87  1/6 ± 9/86  1/6 ± 9/87( شتاقند خون نا

  mg/dl(  36/0 ± 1  46/0 ± 1/1  45/0 ± 1/1  49/0 ± 1/1(كراتينين 

BUN )mg/dl(   8/11 ± 1/22  6/12 ± 4/26  9/11 ± 8/27  2/13 ± 5/25  

AST )IU/l(  2/7 ± 3/21  1/7 ± 1/19  9/5 ± 5/18  2/6 ± 1/19  

ALT )IU/l(  4/7 ± 5/20  9/7 ± 2/20  2/8 ± 3/20  8/6 ± 2/20  

GFR )ml/min(  8/31 ± 1/98  3/29 ± 94  1/34 ± 1/94  2/31 ± 1/95  

  .دار نبود هاي جدول معني در مورد هيچيك از داده Pمقادير  GLM Repeated Measures of ANOVA با استفاده از آزمون
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  بحث

شواهدي وجـود دارد كـه    ،طور كه پيشتر اشاره شد همان

هـا از طريـق فعـال كـردن رسـپتورهاي       ازوليدين ديـون تي

PPAR، اثر مسـتقيم روي   ،اند ي شدهيها شناسا كه در كليه

بررسـي اثـر    ،حاضـر  ي هـدف از مطالعـه  . هـا دارنـد   كليه

پيوگليتازون در كاهش پروتئينوري در بيماران كليوي غيـر  

 ي نتايج مطالعه نيز بيانگر تـأثير قابـل ملاحظـه   . ديابتي بود

بيمـاران  ايـن  دارو بر كـاهش سـطح پروتئينـوري در    اين 

و همكـاران   Maدر مطالعات حيواني كه توسـط  . باشد مي

بـه  انجام شـده نيـز   ) 15(و همكاران  Haraguchiو ) 14(

  .اين تأثير اشاره شده است

و  Kincaid-Smithتوسـط   كهمشابه  ي در تنها مطالعه

ي در دو بيمار كليوي مزمن غير ديابت 40همكاران بر روي 

نفره انجام شد، كـاهش پروتئينـوري در بيمـاران     20گروه 

رزيگليتازون نسبت به درمان استاندارد بـه طـور    ي گيرنده

 ي در گـروه گيرنـده   ،در اين مطالعه. داري بيشتر بود يمعن

سطح پـروتئين ادرار نسـبت بـه قبـل از      درمان استاندارد،

ــا  ــروع كارآزم ــروه  g/24 h 12/0ي يش ــزايش و در گ  اف

بـه  ؛ كاهش نشان داد g/24 h 24/0رزيگليتازون،  ي گيرنده

ــوري ــروه    ط ــروتئين ادرار در دو گ ــطوح پ ــين س ــه ب   ك

g/24 h 36/0  15/0- 58/0(اختلاف وجود داشت CI95%: ؛

002/0  =P.(  

حاضــر نيــز اخــتلاف ســطح  ي در مطالعــههمچنــين 

) پايـان مـاه چهـارم   (درمان  ي پروتئين ادرار در پايان دوره

 )قبل از شروع درمان بـا پيوگليتـازون  (نسبت به زمان پايه 

ــا   ــر بـ ــود  g/24 h 65/0برابـ   ؛ :CI95% 49/0- 82/0(بـ

001/0 < Paired-Samples t-test P(رسد  نظر ميه كه ب ؛

ي دلالت بر تـأثير  ينتايج مشابه و همسو در اين دو كارآزما

ين ديـون در كـاهش   تيازوليـد  ي شگرف داروهـاي دسـته  

گونـه كـه    همـان . شته باشـد دا پروتئينوري در اين بيماران

تـأثير پيوگليتـازون در رونـد كاهشـي      ،پيشتر اشاره گرديد

سطح پروتئين ادرار در هر دو جـنس نيـز مـورد بررسـي     

در مـورد  مطالعه اولين اين رسد  نظر ميه قرار گرفت كه ب

ر دو گـروه  در ه ـ 001/0كمتر از  Pمقدار . نوع خود باشد

تأثير مثبت دارو  ي نشان دهنده ،زنان و مردان مورد مطالعه

كـاهش   )شـايد (در كاهش روند كنتـرل پـروتئين ادرار و   

بـا توجـه بـه    . روند بيماري مزمن كليه در دو جنس باشد

تأثير داروهاي  ي ها در زمينه گونه پژوهش جوان بودن اين

ري در تيازوليــدين ديــون در كــاهش پروتئينــو ي خـانواده 

بيماران كليوي غير ديابتيك، در نظـر گـرفتن مشـكلات و    

هاي ايـن نـوع مطالعـات ممكـن اسـت نقـش        محدوديت

راه توسط ساير پژوهشـگران ايفـا نمايـد     ي مهمي در ادامه

نـادر بـودن   . كه در زير به چند مورد اشـاره خواهـد شـد   

 ي ي در اين زمينـه سـبب عـدم مقايسـه    يمطالعات كارآزما

حاضر با ساير مطالعات و جستجوي علـل   ي نتايج مطالعه

گردد كه البته در ابتداي هر سـري   ها مي تشابهات و تفاوت

به مـرور بـا انجـام     ،كامل مشهود بودهبه طور از تحقيقات 

هاي مربـوط   مطالعات بيشتر اين مشكل مرتفع و كليه جنبه

  . به موضوع شفاف سازي خواهد شد

ــ ــيه ب ــا نظــر م ــاي  ييرســد انجــام كارآزم ــوازي ه   م

)Parallel Group (مناســـب، در  ي بـــا حجـــم نمونـــه

مانند افراد (هاي خاص بيماران كليوي غير ديابتي  جمعيت

خــون بــالا و بيمــاران عــروق  چــاق، افــراد داراي فشــار

اي  و با در نظر گرفتن تأثير ساير متغيرهاي زمينه )كرونري

هـاي   راهبرد مناسـبي جهـت پـژوهش    ،مانند سن و جنس

انجام مطالعات با تكيه بر بررسـي   ،علاوه بر آن. آتي باشد

هـا در كـاهش    تأثير مقدارهاي متفاوت تيازوليـدين ديـون  

تر بيمـاران، حتـي پـس از     گيري طولاني پروتئينوري و پي

  .رسد مفيد به نظر مي ،قطع مصرف دارو

 ـ ،با وجود عدم بروز عوارض خاص در اين مطالعه ه ب
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گرفتگـي صـدا و    كه بـه دليـل  ) درصد 7/4(جز دو مورد 

جـا كـه    از آن ،سوزش و درد پهلو از مطالعه خارج شدند

احتمال بروز عوارض قلبي و يا كبدي با مصرف اين دارو 

ي و همراه با ساير داروهـاي معمـول هنـوز مـورد     يبه تنها

بررسي قرار نگرفته است، انجام مطالعاتي جهـت بررسـي   

  .عوارض محتمل در اين بيماران ضرورت دارد

پيوگليتـازون در   ،س نتايج حاصل از اين مطالعهبر اسا

  كاهش سطح پروتئين ادرار در بيماران كليوي غيـر ديـابتي   

  .باشد ثر ميؤو در هر دو جنس م

  

  تشكر و قدرداني

جـلال  آقـاي  جناب دانند از  بر خود لازم مينويسندگان 

ر و هـا تشـك   به سبب انجـام آنـاليز آمـاري يافتـه     يمكري

هـاي   انجام اين پژوهش بـدون حمايـت  . قدرداني نمايند

معنوي و مادي دانشـگاه علـوم پزشـكي اصـفهان ميسـر      

  ).387239 ي طرح تحقيقاتي شماره( ه استنبود
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Effect of Pioglitazone on Proteinuria in Non-Diabetic Renal Patients:  
A Self-Control Clinical Trial 

 
Shahrzad Shahidi MD1, Bahram Pakzad MD2, Mojgan Mortazavi MD3, Shiva Seirafian MD1, 

Mojtaba Akbari4, Abdolamir Atarpour MD3, Alireza Shaygan Nezhad MD2 

 
Abstract 

Background: Proteinuria has independent deleterious effects on the progression of chronic renal disease. 
The aim of this study was to determine effect of pioglitazone on proteinuria in patients with non-diabetic 
renal disease. 

Methods: This was a self-controlled clinical trial study conducted in Al-Zahara Hospital and few pri-
vate clinics of nephrology in Isfahan. Forty four non-diabetic patients aged 18 and over, who had renal 
disease and stable proteinuria over 0.5 g in 24 h and body mass index (BMI) lower than 30 kg/m2, 
were enrolled in the study. Patients were treated by 15 mg of pioglitazone for 4 months. The primary 
end point was urine protein excretion, measured prior to the study, at the end of 2 and 4 months during 
treatment as well as 2 months after cessation of pioglitazone. Secondary end points included systolic 
blood pressure, creatinine, ALT, AST, FBS, BUN and GFR levels. 

Findings: Mean urine protein excretion was 1088.6 ± 775.6 mg/24 h before treatment; therefore mean 
urine protein excretion at the end of 4th month was 433.9 ± 406.2 mg/24 h (P<0.001, CI95%: 0.49-0.82). 
There was no significant trend for systolic blood pressure, creatinine, ALT, AST, FBS, BUN and GFR 
levels to increase or decrease during the follow-up period (P> 0.01). 

Conclusion: Considering complications of proteinuria followed by gradual kidney malfunction based 
on findings of present study, pioglitazone could significantly decrease proteinuria in patients with non-
diabetic kidney diseases.  

Key words: Proteinuria, Pioglitazone, Non-diabetic renal disease, Hypoglycemic agent. 
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