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 بررسي اثرات لواميزول در كودكان مبتلا به سندرم نفروتيك ايديوپاتيك

 
 ٣دكتر بهار مدني، ٢دكتر نيلوفر حاجي زاده ، ١دكتر عباس مدني

 
 

        چكيده
سندرم نفروتيك نوعي بيماري مزمن كليوي است كه مدت هاست از استروئيد براي درمان آن                  :سابقه و هدف  
وابستگي به استروئيد و نظر به گزارشات       ، عوارض مصرف استروئيد  ، ه به عودهاي مكرر   با توج . استفاده مي شود 

متفاوت از اثرات لواميزول و نيز عدم گزارش از تجربه به كارگيري آن در كشور و به منظور تعيين اثرات                          
طبي كودكان طي   ه به مركز    كننداين تحقيق روي كودكان مبتلا به سندرم نفروتيك ايديوپاتيك مراجعه          ، لواميزول

 .  انجام گرفت١٣٨٠ تا ١٣٦٥سال هاي 

كننده به  جعه كودك مبتلا به سندرم نفروتيك مرا       ٤١روي   CASE- SERIESتحقيق به روش     :هامواد و روش  
، لواميزول بر اساس پروتكل استاندارد تجويز شد و تأثير آن بر دفعات عود بيماري             . مركز طبي كودكان انجام شد    

رميسيون بيماري و نيز بروز عوارض دارويي آن بررسي شد و مورد قضاوت آماري قرار               ، يدميزان مصرف استروي  
 . گرفت

 درصد دختر بودند مورد     ٧/٣١ درصد پسر و     ٣/٦٨ بيمار واجد شرايط كه      ٤١،  كودك تحت درمان   ٦٣ز   ا :هايافته
 . بررسي قرار گرفتند

ر سال براي هر بيمار بود كه يك سال پس از             عود د  ٤٨/٢متوسط دفعات عود بيماري قبل از شروع لواميزول          
 نفر از بيماران پس از قطع مصرف لواميزول         ١٩). P=0.008( عود در سال كاهش يافت       ٧٨/٠شروع لواميزول به    

 . هيچ عارضه جانبي ناشي از مصرف لواميزول در بيماران مشاهده نشد. در رميسيون  به سر بردند

لذا به كارگيري دارو و      . ي سندرم نفروتيك دارد و داروي بي خطري است        لواميزول تأثير مثبت رو    :يگيرنتيجه
 . شودميتحت نظر قرار دادن بيماران توصيه 

 سندم نفروتيك عودكننده، سندرم نفروتيك وابسته به استروئيد، سندرم نفروتيك، لواميزول :واژگان كليدي
 
 
 
 
 
 
 
 كان بيمارستان مركز طبي كود،  گروه نفرولوژي كودكان- ١

 )ره(بيمارستان امام خميني،  گروه نفرولوژي كودكان- ٢

  پزشك عمومي- ٣
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 مقدمه 
هاي مهم و مزمن     يسندرم نفروتيك يكي از بيمار     

 ٢بروز ساليانه آن    ). ٢و١(كليوي در كودكان است     
 ١٦ با سن زير     كودك ١٠٥ مورد جديد در هر      ٧تا  

نسبت (تر از دخترها     يعسال است و در پسرها شا      
سندرم ). ١(باشد   مي) ٢ به    ٣= مـرد به زن      

تواند اوليه يا     مينفروتيك از نظر اتيولوژي          
ي اايديوپاتيك بوده و يا ثانويه به يك بيماري زمينه         

ين نوع سندرم نفروتيك    ترشايع. يا سيستميك باشد  
اوليه در كـودكان سندم نفروتيك با تغييرات ناچيز         

)minimal change nephrotic syndrome(  است
 درصد موارد به درمان با استروئيد پاسخ         ٩٠كه در   

اولين داروي انتخابي در درمان       . هددمطلوب مي 
اما . باشندميسندرم نفروتيك كودكان، استروئيدها      

در بعضي از موارد به علت مزمن بودن بيماري و            
از اين دارو به مقادير زياد و مدت         ، عودهاي مكرر 

رضي نظير  شود و موجب عوا    ميطولاني مصرف    
پوكي ، كاتاراكت، چاقي، اختلال رشد شديد    

ضعف سيستم  ، نكروز آسپتيك استخواني  ، استخوان  
، پسيكوز، هيپرسوتيسم، هاايمني و ابتلا به عفونت     

 ). ٢و١(شود ميزخم پپتيك و عوارض ديگر 
 

گزارشات متعددي مبني بر اثرات مفيد لواميزول در        
اني با  درمان سندرم نفروتيك به خصوص در بيمار       

عودهاي مكرر و يا وابسته به استـروئيد وجود دارد         
البته در مورد عدم تأثير لواميزول در          ). ٦ تا    ٣(

و عـدم تأثيـر در    ) ٧(بيــماران مـقاوم به درمـان     
. نيز گزارشاتي وجود دارد   ) ٨( درصد بيمارن    ٤/٣٦

به علاوه مصرف دارو با عوارضي از قبيل واكنش           
،  )٩(راش پوستي ، بل برگشت لكوپني قا ، )٧(پوستي  

همراه ) ٦(افزايش آلانين آمينوترانسفرازهاي سرم       
بوده است، لذا با توجه به مراجعه بيماران مبتلا به            

عودهاي مكرر پس از    ، سندرم نفروتيك ايديوپاتيك  

مشكلات وابستگي به استروئيد و     ، مصرف استروئيد 
عوارض شناخته شده آن و نظر به عدم گزارش             

ز مصرف اين دارو در كشور و به منظور          ي ا اتجربه
اين تحقيق روي كودكان     ، تعيين اثرات لواميزول   

مبتلا به سندرم نفروتيك ايدپوپاتيك همراه با عود          
به كننده  مكرر و يا وابستگي به استروئيد مراجعه         

 ١٣٨٠ تا   ١٣٦٥هاي  لطي سا ، مركز طبي كودكان  
 . انجام گرفت

 
 هاشمواد و رو

انجام شد و    Case-Seriesاين بررسي به صورت      
 كودك مبتلا به سندرم نفروتيك مراجعه كننده به        ٤١

. مركز طبي كودكان مورد مطالعه قرار گرفتند           
پروتئين ادرار بيش   (كودكاني كه پروتئينوري شديد     

آلبومين ، )هيپوآلبومينمي، mg/m2/day٤٠از    
 درصد و به دنبال آن ادم و        g٥/٢پلاسماي كمتر از    

شتند به عنوان فرد مبتلا به سندرم          هيپرليپيدمي دا 
 . نفروتيك تلقي شدند

 يا  mg/ m2 /day٤٠ان  دفع ادراري پروتئين به ميز     
 روز  ٣و بيشتر براي    + ٢ ادراري   testapeبيشتر و يا    

وابستگي به  . متوالي به عنوان عود تلقي شدند        
استروئيد به موردي اطلاق گرديد كه دو عود متوالي         

روز پس از   ١٤يد و يا طي     هنگام كاهش دوز استروئ   
 . نداقطع آن داشته

    )ISKD International طـبق پروتكـل درمـان     
)Study of kidney Disease      پس از ايجاد

در  mg/m2/day٦٠رميسيون با پردنيزولون به مقدار       
 mg/m2/day٤٠درمان با مصرف    ،  دوز منقسم  ٤ يا   ٣

به صورت يك روز در ميان به مدت يك ماه ادامه            
 يك روز   mg/kg٥/٢سپس لواميزول با دوز      . افتي

 هفته به ميزان    ٤دوز استروئيد هر    . درميان شروع شد  
mgكاهش يافت تا به ميزان       ٥/٢ -٥ mg/kgيك  ٥/٠ 

 ماه اقدام به قطع     ٤-٦روز در ميان برسد و پس از         
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در طي درمان بيماران از نظر پاسخ       . پردنيزولون شد 
 ابتدا هر ماه و     به دارو و عوارض دارويي لواميزول     

سپس هر سه ماه معاينه شدند و آزمايش شمارش           
CBC(سلول هاي خوني    

و آزمايش ادرار به عمل     ) 1
در صورت عود حين درمان مجدداً با افزايش         . آمد

 درمان ادامه   ٦٠ mg/m2/dayدوز استروئيد به ميزان     
 . يافت

رميسيون به مواردي اطلاق گرديد كه كاهش دفع          
 يا كمتر   ٤ mg/m2/dayه ميزان   ادراري پروتئين ب  

براي  traceادراري مـنفي و يا      testapeباشـد و يا    
 .  روز متوالي باشد٣

نسبت سن شروع علايم    ، سن بروز علايم  ، سن بيمار 
دفعات عود  ، جنس، به سن شروع مصرف لواميزول    

نحوه مصرف دارو حين      ، بيماري قبل از درمان     
،  د از درمان  ميزان مصرف استروئيد قبل و بع     ، درمان

وضعيت رميسيون و عوارض مصرف لواميزول          
 . بررسي و در يك فرم اطلاعاتي ثبت گرديد

تعداد دفعات عود و متوسط دوز مصرف استروئيد         
مورد قضاوت آماري قرار      Paired t-testبا آماره   

 . گرفت
 

 هايافته
 بيمار واجد شرايط      ٦٣طي مدت مورد بررسي       

به )  درصد ٩/٣٤(يمار   ب ٢٢. لواميزول دريافت كردند  
دليل مصرف نامرتب دارو و عدم مراجعات و             

 نفر  ٤١پيگيري ناكافي از مطالعه خارج شدند و           
طـيف سـني بـروز    . مورد بررسي قرار گـرفتند    

 سالگي و متوسط سني      ١١ ماهگي تا    ٨علائم بين   
 .  سالگي بود٤شروع علائم 

 سالگي و مدت     ٧ميانگين سني شروع لواميزول       
 نفـر        ٢٨.  سال بـود   ٨ي از يكـسال تا       پـيگـير

                                                 
1 - Cell Blood Count 

دختر )  درصد ٧/٣١( نفر   ١٣پسر و   )  درصد ٣/٦٨(
 بيمار  ١٠در  ). ١ به   ٢= نسبت مرد به زن      (بودند  

MCNSبيوپسي كليه انجام شد كه نتيجه آن        
 بود و    2

در ساير بيماران بيوپسي كليه به علت عدم               
 . انديكاسيون انجام نشد

 ١ سال در نمودار شماره       نتيجه درمان پس از يك     
 نفر  ٢٣دهـد كه در    ميارايه گـرديده است و نشان      

 درصد  ٤/٢٤در  . عود وجود نداشت  )  درصد ١/٥٦(
 درصد بدون   ٥/١٩عود نسبت به قبل كاهش و در         

 . تأثير بود

24/4درصد

19/5درصد

56/1درصد

 توزيع  كودكان مبتلا به سندرم نفروپاتيك -١نمودار 
راجعه كننده  به مركز طبي كودكان تهران ايديوپاتيك م

  ١٣٦٥-١٣٨٠، برحسب نتيجه درمان با لواميزول
 

متوسط دفعات عود بيماري قبل از شروع لواميزول         
 عود در سال براي هر بيمار بود كه يك سال            ٤٨/٢

 عود در سال رسيد ٧٨/٠پس از مصرف لواميزول به      
 ). P=0.008(ار بود دكه از نظر آماري معني

نظر تأثير لواميزول بر ميزان مصرف استروئيد در         از  
، مصرف استروئيد قطع شد    )  درصد ٤/٦٣( نفر   ٢٦

دوز مصرف استروئيد    )  درصد ٨/٢٦( نفر    ١١در  
 . ثير بودتأ نفر نيز لواميزول بي٤كاهش يافت و در 

متوسط دوز مصرف استروئيد قبل از شروع              
 به صورت يك روز در ميان و         ٣/١٤ mgلواميزول  

 يك روز   mg٢ز يك سال مصرف لواميزول به       پس ا 

                                                 
2 - Minimal Change Nephrotic syndrome 
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ار بود  ددر مـيان بود كه از نظـر آمـاري نـيز مـعني        
)P=0.001 .( 

 نفر از بيماران پس از قطع لواميزول وارد فاز             ١٩
،  نفر به مدت كمتر از يك سال       ٤رميسيون شدند كه    

 سال پس از قطع      ٧-٨ نفر   ٤ سال و     ١-٣ نفر   ٩
در اين  .  سر مي بردند   لواميزول هنوز در رميسيون به    

بررسي هيچ يك از بيماران دچار عوارض جانبي          
 . لواميزول نشدند

 
 بحث 

 ١٩٩٦و همكاران در سال        Ginerviدر مطالعه    
،  عود در سال    ٢/٥متوسط دفعات عود بيماري از       

پس ،  عود در سال   ٦٥/٠قبل از مصرف لواميزول به      
 ). ٦(از مصرف آن كاهش يافت 

  و همكاران متوسط       Baggaچنين در مطالعه     هم
 عود  ٤/٠ مورد در سال به حدود        ٣دفعات عود از    

در سال پس از يك سال مصـرف لوامـيزول رسيد          
)P<0.03() در مطالعه    ). ٣Kemper   و همكاران

 ٢/٠ به   ٥/٠تفاوت عود براي هر بيمار از متوسط          
 ). ٩ ()P<0.001(كاهش يافت 

يك در مطالعه ما نيز متوسط دفعات عود پس از             
 عود در سال به      ٤٨/٢سال مـصرف لوامـيزول از      

 عود در سال رسيد كه مشابه نتايج مطالعات          ٧٨/٠
ار بودن اختلاف    دفوق است و با توجه به معني         

، دفعات عود بيماري قبل و بعد از درمان با لواميزول
توان نتيجه گرفت كه اين دارو در كاهش دفعات         مي

ودكان با عود   عود سندرم نفروتيك ايديوپاتيك در ك     
 . يا وابسته به استروئيد موثر است، مكرر

درصد از   ٥/٤٥و همكاران در     Ksiazekدر مطالعه   
مصرف استروئيد  ، بيماران پس از شروع لواميزول     

 درصد دوز مصرف استروئيد        ١٨در  ، قطع شد 
) ٨( درصد نيز بي تأثير بود       ٤/٣٦كاهش يافت و در     

 نفـر         ١٨ و همكاران نيز در         Baggaدر مطالعه    

يك سال پس از    ، مصرف استروئيد )  درصد ٨/٤١(
 نفر       ٢١شروع درمان با لواميزول قطع شد و در             

 ٢/٠-mg/kg٤/٠نيز دوز استروئيد به     )  درصد ٢/٥٨(
در بررسي ما   ). ٣(يك روز در ميان كاهش يافت        

نيز يك سال پس از مصرف لواميزول متوسط دوز           
 يـك روز در    mg٢  به mg٣/١٤مصرفي استروئيد از    
شواهدي دال بر    ). P=0.001(ميان كاهش يافت     

در سندرم نفروتيك     Tاختلال عملكرد لنفوسيتهاي    
و در حين عود بيماري       ) ١٤ و    ١٢(وجود دارد    

 مثل  Tcellكننده در سطح     لتعداد ماركرهاي فعا   
رسپتورترانسفرين و نيز سطح    ، IIرسپتوراينترلوكين  
 ). ١ و١٠ و١١(مي يابد افزايش  IIسرمي اينترلوكين 

از آنجايي كه لواميزول يك داروي                   
Immunomodulating  تواند موجب   مي،  است

رميسيون طولاني مدت در كودكان مبتلا به سندرم         
نفروتيك شود و دوز استفاده از كورتيكواستروئيد را        

 ). ١٠(در آنها كاهش دهد و يا متوقف كند 

دي و  باچنين موجب تحريك توليد آنتي    هملواميزول  
نيز تقويت قدرت فاگوسيتوز و كموتاكسي منوسيت       
و ماكروفاژ و افزايش قدرت حركت و چسبندگي          

ولي تأثير آن بر روي        ، شودمينوتروفيلها نيز    
 ). ١٢( بيشتر از ساير سلول هاست Tلنفوسيتهاي 

شود در  ميبا توجه به عوارض لواميزول توصيه          
 و  هاي سفيد ل همراه با افتراق گلبو      CBCابتدا  
ي عملكرد كبدي    هاالكتروليتها و تست   ، پلاكت

 ماه  ٣انجام شود و پس از شروع درمان نيز هر              
 ). ١٢(بار اندازه گيري شوند  يك

 
در اين بررسي هيچ نوع عارضه جانبي ناشي از            

 Dayalدر مطالعات   . مصرف لواميزول مشاهده نشد   
)٥( ،Bagga) ٤(و انجمن نفرولوژي انگلستان     ) ٣ (

جانبي ناشي از مصرف لواميزول         نيز عارضي     
يك  Tenbrockاما در مطالعه    ، گزارش نشده است  
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 20 ... مبتلا به سندرمبررسى اثرات لواميزول در کودکان                                            فيضپژوهشى ، فصلنامه علمى  /   

مورد آگرانولوسيتوز و يك مورد واكنش پوستي          
مشابه پسوزيازيس گزارش شد كه با قطع دارو            

 مورد  ٢نيز   kemperدر مطالعه   ). ٧(بهبود يافتند   
لكوپني قابل برگشت و يك مورد راش پوستي غير          

) ٩(درد اپيگاستر مشاهده شد      اختصاصي همراه با    
Ginervi                 نيز يك مورد افزايش آلانين 

آمينوترانسفراز سرم گزارش كرد كه پس از قطع           
با توجه به گزارشات اندك      ). ٦( دارو بهبود يافت  

مبني بر ايجاد عارضه جانبي ناشي از مصرف             

لوامـيزول و نيز اينكه همه ضايـعات                         
 دارو   گـزارش شده پس از قـطع مـصرف           

توان نتيجه گـرفت كه      مي، اندهير بود پذبرگـشت
 يك روز     ٥/٢ mg/kgمـصرف لوامـيزول با دوز      

در مـيان در درمـان  سـندرم نفـروتيك و قـطع يا          
خـطر بيكاهـش دوز مـصرفي اسـتروييد مـوثر و       

است، ولي تـحت نظـر گـرفتن دقـيق                       
د و پلاكـت را نـباي     CBCبيـماران و بـررسي     

 .ناديده گـرفت
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