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   درماني شهيد صدوقي يزد–داشتي  علوم پزشكي و خدمات بههمجله دانشگا

 3-8، صفحات 1386اول ، بهار دهم ، شماره دوره پانز

  1386دوره پانزدهم، شماره اول ، بهار              درماني شهيد صدوقي يزد–مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 

  
  

  دياليزهمو  درمان با بيماران تحت درفراواني هيپرپاراتيروئيدي ثانويهبررسي 
  

  3، دكتر فريبا بهزاد2، دكتر رامين سامي1*دكتر محمد رحيميان

  چكيده
 High Turn overوLow Turn over   است كـه بـه دو صـورت   )CRF(نارسايي مزمن كليه از عوارض دراز مدت استئوديستروفي كليه  :مقدمه

 و را زود تـشخيص داده     كه بتـوان آن    در صورتي .  مهم ناتواني در بيماران مبتلا به نارسايي كليه است         اختلال از عوامل  اين  . روز مي كند  ب
شـيوع هيپرپاراتيروئيديـسم،    بررسـي   بـر   در اين مطالعه مـا عـلاوه        . درمان مناسب انجام داد، بسياري از مشكلات اين بيماران رفع مي شود           

  . بررسي كرده ايممختلف با عوامل را ارتباط آن
 بيمـار هموديـاليزي مراجعـه كننـده بـه           85 بـرروي    تحليلي بـوده كـه بـه صـورت مقطعـي           -اين مطالعه از نوع مشاهده اي         :روش بررسي 

شنامه اي  بـراي بيمـاران پرس ـ   ماه وارد مطالعه شـده و 6طي همودياليزي بيماران  . انجام گرفته است  بيمارستان آموزشي شهيد صدوقي يزد      
. ندفسفر و آلكالن فسفاتاز بررسي شـد        كلسيم، PTHسي سي خون ناشتا از بيماران گرفته شده و از نظر             5-10 سپس   .تنظيم و تكميل شد   
  . گرافي دست و جمجمه گرفته شده و توسط راديولوژيست از نظر هيپرپاراتيروئيديسم بررسي شدراديوهمچنين از بيماران 

از بـين فاكتورهـاي   .  نفر مبتلا به ديابت بودنـد 44 بيماري كه وارد مطالعه شدند 80از . بود %)45( نفر  36يروئيديسم  شيوع هيپرپارات  :نتايج  
ديابـت، افـزايش فـشار خـون، وجـود دردهـاي             ،سـن، جـنس، سـابقه فـاميلي       ،  مختلف، هيپرپاراتيروئيديسم با دفعات و مدت زمان دياليز       

ح كلسيم و فسفر خون ارتباطي نداشت اما با سـطح آلكـالن فـسفاتاز سـرم و يافتـه هـاي       استخواني، ضعف عضلاني، خارش پوست و سط    
  .) p<0.05(راديولوژيكي ارتباط داشت

 استفاده كرد و با تشخيص  مي توان از سطح آلكالن فسفاتاز سرم و تغييرات راديولوژيك جهت بررسي هيپرپاراتيروئيديسم              :نتيجه گيري 
  .وارض بعدي جلوگيري كرد درمان مناسب از عوزودرس آن 

  
   كليوي مزمني نارساي- ثانويههيپرپاراتيروئيدي - كليوي استئوديستروفي:دي  هاي كليواژه

  
  مقدمه  

ن فرم استئوديـستروفي    ري ت هيپرپاراتيروئيديسم به عنوان شايع   
ــا اثــر روي گيرنــدهPTH )1(مطــرح اســت  Receptor) احتمــالاً ب

activator of nuclear factor kappa B)RANK   اثـر خـود را 
 مـيلادي هيپرپاراتيروئيديـسم بـه       80 در اواخـر دهـه       )2(كند اعمال مي 

  توجهاتعنوان يكي از مكانيسم هاي اصلي استئوديستروفي مطرح و 
  
ــسئول -1* ــسنده م ــست : نوي ــروه  -نفرولوژي ــتاديار گ ــي   اس ــاي داخل ، بيماريه

     ،   09131511180: تلفن همراه      0351- 8224000:تلفن
                   E-mail:raminsami@yahoo.com 

   داخلي بيماريهاي گروه تيار  دس-2 
   پزشك عمومي-3

  دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني شهيد صدوقي يزد -1،2،3
  14/9/1385 :تاريخ پذيرش      10/3/1385: تاريخ دريافت

  
ــون   ــه ســمت هورم ــات ب ــيدوز،.)3( معطــوف شــدPTHتوجه   اس

مقاومت به كلسيتريول، كاهش سطح كلسيم خون در اثـر كـاهش            
 و افـزايش فـسفر خـون بـه          D دي هيدوكسي ويتـامين      1 و 25سنتز  

 سرم در بيماران مبـتلا بـه نارسـايي          PTHعنوان علل افزايش سطح     
ل مانها به جهت حل اين مـساي       و در  )4(مزمن كليه مطرح شده است    

 انجـام شـد     2004سـال    در    كـه  يادر مطالعه    .طرح ريزي شده اند   
  .)1(به دست آمد% 40روئيدي ثانويه پاراتيشيوع هيپر

 علايـم  به نـدرت دچـار       CRFبيماران با درجات خفيف تا متوسط       
مــي شــوند امــا بررســي هــاي اخيــر نــشان داده انــد كــه تغييــرات   
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  بررسي فراواني هيپرپاراتيروئيدي ثانويه در بيماران تحت درمان با همودياليز

  1386دوره پانزدهم، شماره اول ، بهار              درماني شهيد صدوقي يزد–مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 

4

دار شدن ايجاد  استئوديستروفي سالها قبل از علامت تولوژيكسهي
اتولوژيك از بيمـاري بـا بـازچرخش        توپستغييرات هي . )5(مي شوند 

در زمينـه هيپرپاراتيروئيديـسم رخ مـي دهـد تـا بيمـاري بـا                كه  بالا  
   پـاراتورمون رخ    حـد  كه در زمينـه مهـار بـيش از         پايينبازچرخش  

از ايـن دو    مخلـوطي    انمي دهد فرق مي كنـد و بـسياري از بيمـار           
  .)6(را دارنددرگيري 

وديـستروفي هـاي ناشـي از ديـاليز         در سالهاي اخير بيماران ديـاليزي و استئ       
  مطالعـــات.بـــسياري از مطالعـــات را بـــه خـــود اختـــصاص داده انـــد 

هيستولوژيك، هيستومورفومتريك و هيستوديناميك لازم اسـت تـا يـك           
 هنــوز بيوپــسي در واقــع تــشخيص دقيــق را در ايــن بيمــاران مطــرح كنــد

امـا  استخوان روش استاندارد طلايي براي تشخيص استئئوديستروفي است         
ماركرهاي زيادي جهت جلوگيري از اين اقـدام تهـاجمي مـورد بررسـي              

بيمـاران تكنيكهـاي كلينيكـي و آزمايـشگاهي         و در برخي    . قرار گرفته اند  
عليـرغم  . مي توانند تا حد زيادي اين تشخيص ها را از هـم افتـراق بدهنـد               

 در سـالهاي اخيـر پيـشرفتهاي     كـه يافتن مكانيسم هاي پاتوژنيـك بيمـاري   
دي حاصل كرده است، هنوز به كاربردن درمانهاي مناسب بسيار بحث           زيا

  .برانگيز است
از آنجا كه طيف استئوديـستروفي كليـوي از بيمـاري بـا بـازچرخش           

 تا بيماري با هيپرپاراتيروئيديسم و بازچرخش بالا متفاوت اسـت           پايين
و بسياري از بيماران در بين اين دو دسـته قـرار مـي گيرنـد، از طرفـي                   

رمان آنها با يكديگر متفاوت است بايد به دنبال اقـدامات تشخيـصي       د
باشيم كه بـدون نيـاز بـه بيوپـسي اسـتخوان بتوانـد ايـن اخـتلالات را                   

ــد  ــشخيص بده ــده و    PTH ت ــي ش ــك بررس ــه روش ايمونومتري  ب
ماركرهاي ديگر استخواني استئوبلاسـتها و استئوكلاسـتها هـم مـورد            

تاز استخواني به عنوان يك ماركر       آلكالن فسفا  .)7(بررسي قرار گرفت  
ــرار گرفــت   ــده فعاليــت استئوبلاســتها مــورد بررســي ق ــشان دهن  .)8(ن

 كـلاژن  C-Terminal telopeptide، اسيدفسفاتاز مقاوم به تارتارات
 به عنوان ماركرهاي بازجذب استخواني نيـز        Pyridinolin و   Iتيپ  

غيرتهـاجمي  مورد توجه قرار گرفتند تا بتوانند به عنوان ماركرهاي          
سـطح    همچنـين  .)10،9(بررسي استئوديستروفي به كار گرفته شـدند      

PTH   و ALP          تا حدودي مي توانددرافتراق اين دوكمـك كننـده 
باشد، هرچند قطعي نيـستند و مطالعـات مختلـف در مـورد امكـان               

   هرچند .)11،12،13(استفاده از اين فاكتورها نتايج مختلفي داشته اند

  .  كنترل درمان كمك كننده باشد مي تواند درPTHسطح 
عليــرغم اســتفاده از جــذب كننــده هــاي فــسفر هنــوز كنتــرل       

بـه علـت اهميـت      . هيپرپاراتيروئيديسم در اين بيماران مشكل است     
هيپرپاراتيروئيديسم ثانويـه و استئوديـستروفي در بيمـاران مبـتلا بـه             

و ي مزمن كليه ما در اين مطالعه شـيوع هيپرپاراتيروئيديـسم            ينارسا
  .عوامل مرتبط با آن را مورد بررسي قرار داده ايم

  روش بررسي
 ومشاهده اي تحليلـي بـوده بـه روش مقطعـي         اين مطالعه كه از نوع      

 در بودنـد  كه به صورت نمونه گيري آسان انتخاب شـده   بيمار85بر روي  
بيمــاراني كــه تحــت .  انجــام شــده اســتبيمارسـتـان شــهيد رهنمــون يــزد

 83 تا پايان آذر ماه      83 از ابتداي تير ماه       ماه 6ند در طي    همودياليز قرار داشت  
 نفـر از بيمـاران از       4 و   ه بيمار يك نفر فوت كـرد      85 از   .شدندوارد مطالعه   
بـراي بيمـاران پرسـشنامه اي شـامل،         .  خودداري كردند   با مطالعه  همكاري

تكميـل  جنس، سن، طول مدت دياليز، دفعات دياليز و بيمـاري زمينـه اي              
  .تعداد نمونه ها بر اساس مطالعات مشابه انتخاب شده است. گرديد

بـــه روش  ( PTHنمونـــه هـــاي خـــون بيمـــاران جهـــت بررســـي 
، فــسفر و آلكــالن فــسفاتاز بــه آزمايــشگاه Ca، ) راديوايمونواســي

 گرافي دسـت و جمجمـه     راديـو براي بيماران همچنـين     . شدارسال  
مـورد  ت  از جهت استئوديستروفي توسط راديولوژيس     وانجام شده   

بـه   SPSS 11 سپس اطلاعات توسط نرم افزار    . قرار گرفت بررسي  
مــورد دقيــق فيــشر  آمــاري ر وارد و بــا اســتفاده از آزمــونكــامپيوت
/. 05در اين مطالعه تمـام احتمـالات كمتـر از           . قرار گرفت بررسي  

   .معني دار تلقي گرديد
  نتايج

 نفــر 46.  بيمــار مــورد بررســي قــرار گرفتنــد80در مجمــوع 
 تـا  15محدوده سـني از  در  .  نفر زن بودند   34مرد و   )  درصد 5/57(

%) 7/45( نفــــر 21 نفــــر مــــرد 46از .  ســــال قــــرار داشــــتند84
 ماه تحـت ديـاليز      25بيماران به طور متوسط      .هيپرپاراتيروئيد بودند 

ــد  ــه اي    ) =4/20SD(بودنـ ــط هفتـ ــور متوسـ ــه طـ ــار6/2و بـ    بـ
) 5/0 ( SD=ت زمان هموديـاليز  مد . تحت همودياليز قرار داشتند

 نفـر  44  و=SD) 4/0( سـاعت  8/3در هر بار دياليز به طور متوسط      
  .  ديابت داشتند هانآاز 

  توزيع فراواني هيپرپاراتيروئيدئيسم براساس سن )  1و 2(ولادر جد
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مقادير كلـسيم ،    ) 3(همچنين در جدول    .و جنس آورده شده است    
اتيروئيدئيسم بـا افـراد     فسفر وآلكالن فسفاتاز در افراد دچار هيپرپار      

  .نرمال مقايسه شده است
از %) 6/55( نفـر    20.بـود )  نفر   36% ( 45شيوع هيپرپاراتيروئيديسم   

در حـالي كـه در      . افرادي كه ديابت نداشتند هيپرپاراتيروئيد بودند     
) 4(در جـدول     .هيپرپاراتيروئيد بودند %) 4/36( نفر   16افراد ديابتي   

 .اراتيروئيديسم نشان داده شده اسـت   ارتباط عوامل مختلف با هيپرپ    
سطح   و پاراتيروئيديسم هيپر  تنها بين  همانگونه كه در اين جدول آمده است      

ALP داري با   ارتباط معني  همچنين يافته هاي راديوگرافي   و P-value  كمتر 
سطح كلسيم  ، باليني علايم  وجود داشت و بين هيپر پاراتيروئيديسم با       /.05 از

اـ        ود يا عدم ديابت و     وج ، سن و جنس   و فسفر،  اـن دي يـن مـدت زم  ليزهمچن
   .رابطه معني داري پيدا نكرديم

  
  توزيع فراواني جنس در جامعه مورد بررسي) : 2(جدول           توزيع فراواني سن در جامعه مورد بررسي) : 1(ولجد

  
  در جامعه مورد بررسي) u/Lبر حسب(وآلكالن فسفاتاز)mg/dlبر حسب (و فسفر)mg/dlبر حسب (توزيع فراواني مقادير كلسيم) : 3(جدول 

     وضعيت هيپرپاراتيروئيديسم                     هيپرپاراتيروئيد  نرمال
  عامل مورد بررسي

     SD  ميانگين      SD  ميانگين 

  مقادير نرمال

  5/8-5/10  07/1  77/8  12/1  06/9  كلسيم
  5/2-  5  03/2  69/5  68/1  98/4  فسفر

  100-290  2/328  26/325  87/78  7/168  آلكالن فسفاتاز
  

   عوامل مختلف در ارتباط با هيپرپاراتيروئيديسمP-Value) : 4(جدول 
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P value 72/0 12/0  550/0 87/0  89/0  86/0 62/0 9/0  22/0  006/0  2/0  09/0  003/0 
  

  بحث
استئوديستروفي كليوي اختلالي اسـت كـه نـه تنهـا بـا انجـام               

 PTH .)6(دياليز بهتر نمي شود، بلكه ممكن است پيشرفت هم بكند 
 طبيعــــي اســــت و مقــــادير بــــالاتر از آن    ng/l 60-10بــــين 

از امـا در بيمـاران ديـاليزي هـدف          .هيپرپاراتيروئيدي تلقي ميگردد  
  .باشد مي ng/l 120  در حدPTHدرمان نگه داشتن 

  شيوع هيپرپاراتيروئيديسم در مطالعات مختلف متفاوت به دست 

ــده اســت،  شــيوع ه انجــام شــد2004ي كــه در ســال  مطالعــه اآم
در مطالعـه ديگـري     . )1(به دست آمـد   % 40هيپرپاراتيروئيدي ثانويه   

 بررسـي  2006كه شيوع انواع استئوديـستروفي كليـوي را در سـال       
در مطالعـه    .)14(به دسـت آمـد    % 28 شيوع هيپرپاراتيروئيديسم كرد  

 تنهـا بـين   .)1(جـدول   .دست آمده استه ب% 45فوق  مقدار  ضراح
 با هيپرپاراتيروئيديسم ارتبـاط  ALP سطحوگرافي و يافته هاي رادي

  وضعيت هيپرپاراتيروئيديسم  هيپرپاراتيروئيد  نرمال
  درصد  تعداددرصد  تعداد  جنس
  7/45  21  3/54  25  مرد
  1/44  15  9/55  19  زن

 45 36 55  44 جمع

  وضعيت هيپرپاراتيروئيديسم  هيپرپاراتيروئيد  نرمال
  درصد  تعداد  درصد  تعداد  گروه سني

  2/44  19  8/55  24   سال54-15
  9/45  17  1/54  20   سال84-55

  45  36  55  44 جمع
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در مطالعه مـشابهي در انگلـستان مـشخص     .معني داري وجود دارد 
 تغييـرات  ALP, PTHشـد كـه بيمـاران بـا سـطح بـالاتر از نرمـال        

همچنين در تحقيـق     .)15(تولوژيك در بيوپسي استخوان داشتند    سهي
 ALP و   PTHديگري در ايتاليـا تغييـرات راديولوژيـك بـا سـطح             

 ALP,PTHمقايسه شد و معلوم شد كه بيماراني كه سـطح سـرمي             
تغييرات راديولوژيك استخواني نيز در آنها      . بالاتر از نرمال داشتند   

طور كه از اين مطالعات به دست مي آيد           همان .)16(ديده مي شود  
در بررسي ما نيز همين نتيجه حاصل شده است ارتباط مشخـصي        و

 PTHگرافيك اسـتخواني و سـطح     ، تغييرات راديو  ALPبين سطح   
  .سرم وجود دارد

در مطالعه ما بين مدت زمان ديـاليز، وجـود يـا عـدم ديابـت، سـن                  
 باليني از قبيل دردهاي استخواني، ضـعف عـضلاني و        علايم ،بيمار

خــارش پوســت و همچنــين جــنس بيمــار بــا احتمــال وجــود        
 شـايد علـت   . ي به دست نيامد   رامعني د  رابطه   ،هيپرپاراتيروئيديسم

نتايج مختلفي كه در اين موارد به دست مي آيد درمانهاي مختلف      
  .و ميزان رعايت بيماران در اجراي دستورات دارويي باشد

ــه اي ــالاي PTH، ســطح  انجــام شــده1995 كــه در ســال مطالع  ب
Pg/ml450 ــا  % 5/95 و ويژگــي 100% حــساسيت ــراي بيمــاران ب ب

ــت   ــالا داش ــازچرخش ب ــطح . ب ــين PTHس در  Pg/ml 450-65 ب
داشـت،   % 3/67-1/87بيماران همودياليزي ارزش اخبـاري مثبـت        

ــنين  ــايينكــه در س ــر پ ــژه ت ــه وي ــر ب ــالاتري 45 زي ــال ارزش ب  س
 برابر نرمـال  3-5در مطالعه ديگري تنها مقادير بالاتر از        . )17(داشت

  .)6(به عنوان يك ماركر قابل اعتماد از بازچرخش بالا مطرح شد
ــري   ــدازه گي ــف ان ــدهاي مختل ــوردPTHمت ــد   م ــه ان ــي قرارگرفت  بررس

(…,Whole PTH , intact PTH)برخـي از  حـالي كـه در   در  و 
مـشاهده  ايـن متـدها       آمـده از   به دست مطالعات اختلافي بين نتايج     

برخي ديگر شـيوه هـاي مختلـف انـدازه گيـري را بـا               . )18(ديدگرن
  .)19(نتايج متفاوت ارزيابي كرده اند

پاراتيروئيد دو هورمون متفاوت    امروزه با مشخص شدن اينكه غده       
ــزايش     ــا باعــث اف ــه نحــوي كــه يكــي از آنه ــد، ب ترشــح مــي كن

چرخش اسـتخواني   بازچرخش استخواني و ديگري باعث مهار باز     
انـدازه گيريهـا بـه راحتـي از هـم            ايـن دو هورمـون در      شـود و   مي

را  تا حدودي علت اختلافات به دسـت آمـده           .تفكيك نمي شوند  
   .)20(دينمامشخص مي 

غشاهاي .  در ايجاد استئوديستروفي نقش دارد هم  دياليز نوع غشاي 
ســــلولزي بــــا ميــــزان بيــــشتري از بــــازچرخش ســــلولي و      
ــشاهاي     ــه غـ ــالي كـ ــستند در حـ ــراه هـ ــسم همـ هيپرپاراتيروئيديـ

Polyacrynitril يكــي از  .)20( همــراه هــستندپــايين بــا بــازچرخش
 راههاي كـاهش متابوليـسم اسـتخواني و كـاهش رسـوب فـسفات             
كلسيم استفاده از دياليز با محلولهـايي اسـت كـه كلـسيم كمتـري               

  .)21(نسبت به محلولهاي معمولي دارند
  نتيجه گيري

 از بـــين فاكتورهـــاي مختلـــف، باتوجـــه بـــه ايـــن مطالعـــه
هيپرپاراتيروئيديسم با دفعات و مـدت زمـان ديـاليز، سـن، جـنس،              
ــشار خــون، وجــود درد هــاي     ــزايش ف ــت، اف ــاميلي، دياب ــابقه ف س

ستخواني، ضعف عضلاني، خارش پوست و سطح كلسيم و فسفر          ا
خون ارتباطي نداشت اما با سطح آلكالن فسفاتاز سرم و يافته هاي            

بنـابراين مـي تـوان از سـطح آلكـالن           . راديولوژيكي ارتباط داشت  
رســــي فــــسفاتاز ســــرم و تغييــــرات راديولوژيــــك جهــــت بر

ــا  تــشخيص زودرد و بــاهيپرپاراتيروئيديــسم اســتفاده نمــو س آن ب
  . از عوارض بعدي جلوگيري كرد،درمان مناسب
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