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. ست ا و مورتاليتي بالايي همراهخوني عارضه شايعي در بيماران همودياليزي است كه با موربيديتي كم :زمينه و هدف
باشد، تجويز اريتروپوئيتين نوتركيب   مي(EPO)ورميك كاهش توليد اريتروپوئيتين خوني ا كه علت اصلي كم يياز آنجا
اي از بيماران همودياليزي، بدون نياز به  عده. شود خوني مي  در اكثريت بيماران سبب تصحيح كم(rHuEPO) انساني

EPOمدت همودياليز، نمايه توده بدني  تواند ميآن  علل ،ابل قبولي خواهند داشتگلوبولين ق همو(BMI) سطح  و
روش  .باشد مي EPOسطح پلاسمايي لپتين و ميزان نياز به هدف از اين مطالعه بررسي ارتباط .  باشدي لپتينيپلاسما
 داشتند وارد mg/dl11ين بالاتر از  بيمار همودياليزي واجد شرايط كه هموگلوبول50در يك مطالعه مقطعي، : بررسي

 و ميزان نياز هفتگي آنان BMIگيري و  ي لپتين و آلبومين آنان در شروع همودياليز اندازهيسطح پلاسما. مطالعه شدند
ي كليه از پرونده آنان ياطلاعات مربوط به سن، جنس، مدت زمان همودياليز و علت نارسا.  محاسبه گرديدrHuEPOبه 

 سال، ارتباطي بين 57  زن، با ميانگين سني23 مرد و 27  بيمار همودياليزي،50بررسي  در :ها يافته .استخراج گرديد
طور  همين. دست نيامد هي آلبومين بيي كليه و سطح پلاسماي، علت نارساBMI با جنس، rHuEPOنياز هفتگي بيماران به 

 با مدت زمان rHuEPOنياز هفتگي بيماران به داري بين  ولي ارتباط معني. )=254/0p(ي لپتين يبا سطح پلاسما
ي لپتين يبر اساس اين مطالعه، سطح پلاسما: گيري  نتيجه.برقرار گرديد) =019/0p(و با سن ) >0001/0p(همودياليز 

تواند عامل مؤثري در اريتروپوئزيس بيماران   ندارد و لپتين نميrHuEPOارتباط مستقيمي با ميزان نياز فرد به دريافت 
  .ه است همراه بودrHuEPOتر همودياليز با كاهش نياز فرد به دريافت  كوتاهالبته سن بالاتر و مدت زمان . شدبا

  .همودياليز، لپتين، اريتروپوئيتين، آنمي :لمات كليديك
 

  
همودياليزي است و  رانبيما شايعي در   يافته(Anemia) خوني مك

  اختلال،اشتهايي بي، عروقي -قلبي  مانند درگيرياي عمده  عوارض
. دنبال دارد همقاومت در برابر عفونت و اختلال رشد را ب اهشك ،خواب

طور  هخوني ميزان مرگ و مير ناشي از آن ب مكدر صورت عدم درمان 
گروه از  خوني در اين مكعامل اصلي . يابد چشمگيري افزايش مي

آن مصرف  بنابراين درمان. باشد  مييناريتروپويتاهش توليد كبيماران 
 در مطالعاتي ديده 1. است(rHuEPO) نوتركيب انساني اريتروپويتين

 rHuEPOهمودياليزي قادرند بدون استفاده از  از بيماران اي ه عدهكشده 
فاكتورهاي موثر . قبولي نگهدارند خود را در سطح قابل هموگلوبين

اندكس : ست از ا عبارتتروپويتيناري احتمالي در كاهش نياز بيماران به
  تر   زمان طولاني،بالاتر آلبومين  سطح پلاسمايي، بالاتر(BMI)توده بدني 

  

ه ك يياز آنجا 2و3.درمان با همودياليز و سطح پلاسمايي بالاتر لپتين
اي  پرهزينه  درمانrHuEPOاز  خوني بيماران اورميك با استفاده مكدرمان 

سازي را تحت   كه بتوانند سيستم خوناست شناخت ساير فاكتورهايي
 را تشديد نمايند منجر به ايجاد اريتروپويتينتاثير قرار داده و يا اثر 

خوني اورميك خواهد شد و شايد  مكارهاي جديدتري در درمان كراه
  .متر درمان مناسبي به بيماران ارائه دادكاي  بتوان با صرف هزينه

  

  
كننده به  ك مطالعه مقطعي كليه بيماران همودياليزي مراجعهي در

اي سه  ه هفتهك 1384هاي امام خميني و اميراعلم در پائيز  ارستانميب
 تحت ،شدند و شرايط ورود به مطالعه را داشتند جلسه دياليز مي

و يا mg/dl11معيار ورود بيماران هموگلوبين .  قرار گرفتنديبررس

مقدمه

  بررسيروش
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ابتلا به كليه پلي : هاي خروج عبارت بودند ازبالاتر بود و معيار
صد  و يا درng/dl100از  سرم كمتر فريتين( ، ابتلا به فقر آهن،كيستيك

 و ابتلا به عفونت و يا التهاب مزمن )%20ترانسفرين كمتر از اشباع 
 مدت ، جنس،مشخصات بيماران از قبيل سن. C و B هپاتيت ،مثل سل

 rHuEPO و ميزان نياز هفتگي بيماران به  علت نارسايي كليه،همودياليز
از پرونده آنان استخراج و نمونه خون در شروع دياليز جهت انجام 

 بيماران بر اساس قد و BMI. آزمايشات آلبومين و لپتين گرفته شد
روش  سطح پلاسمايي لپتين به .وزن خشك بيماران محاسبه گرديد

Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA)  با استفاده از
. گيري شد  اندازهDiagnostic Biochem Canada Direct ELISAكيت 

 با ng/ml5/0شده عبارت بود از حساسيت  مشخصات كيت استفاده
-Inter ،%100تقريبي بودن  اختصاصي  با،ng/ml500-5/0محدوده 

assay CV و % 4/7 برابرIntra-assay CV امل كپس از  %.7/8 برابر با
افزار  ها با استفاده از فرم نرم  داده، اطلاعات براي هر بيمارنمودن فرم

SPSS  2در اين آناليز از آزمون آماري . آناليز گرديد 5/11ويراستχ 
يفي و براي تعيين اختلاف كجهت بيان اختلاف در متغيرهاي 

 و بين بيش از دو گروه از Tي بين دو گروه از تست مكمتغيرهاي 
ي مك بين متغيرهاي Correlation همچنين . استفاده شدANOVAتست 

عنوان ارزش آماري  ه ب>05/0pدر تمامي موارد . محاسبه گرديد
  .دار در نظر گرفته شد معني

  

  
%) 46( زن 23و %) 54( مرد 27 ، بيمار همودياليزي50در اين مطالعه 

. سي قرار گرفتند مورد برر،كه واجد شرايط ورود به مطالعه بودند
  .ده شده استر آو1اي و نتايج آزمايشات در جدول  مشخصات زمينه

  

  اي و آزمايشات بيماران مورد مطالعه مشخصات زمينه :1-جدول
  انحراف معيار  ميانگين  حداقل  حداكثر  طيف
  11  57  30  80  )سال(سن 

  

BMI (kg/m2) 5/31  6/17  9/22  7/2  
  طول مدت زمان

  3  5  2  15  )سال(همودياليز 

   پلاسمائي لپتينسطح
(ng/ml)  

71  6/0  3/18  3/19  
   پلاسمائي آلبومينسطح
(g/dl) 

2/6  3  4/4  49/0  
به  نياز هفتگي بيماران

  5/210  6/26  4/107  7/46  (U/kg/wk)اريتروپويتين 

  
  

  
  
  
  
  
  
  
  

               354/0p=             سطح پلاسمايي لپتين(ng/ml)  
 

  با سطح پلاسمايي لپتين rHuEPOنياز هفتگي بيماران به ين بارتباط  :1 -نمودار
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

               001/0p=                     سال(مدت دياليز(  
 

   با مدت زمان همودياليزrHuEPOارتباط بين نياز هفتگي بيماران به : 2-نمودار
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  

               019/0p=                       سال(  سن(  
 

   با سن نوتركيب انسانياريتروپويتينارتباط بين نياز هفتگي بيماران به : 3-نمودار
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   با متغيرهاي مورد مطالعهrHuEPOارتباط بين نياز هفتگي بيماران به : 2 -جدول
  

Correlation    

r    

p 
  >019/0  - 332/0   )سال(سن 

  

BMI (kg/m2) 184/0 -   201/0  
  032/0-  827/0  (g/dl)ين ي آلبومي پلاسماسطح
  166/0-  254/0  (ng/ml)ي لپتين ي پلاسماسطح

  >001/0  + 482/0  )سال(طول مدت زمان همودياليز 
دار معكوس و  ارتباط معنيترتيب  بهنياز هفتگي اريتروپويتين زمان همودياليز با بين سن و 

  05/0p<           .( Spearman’s correlation         Pearson correlation( وجود داردمستقيم 
  

 مورد 14 ،هايپرتانسيون%) 38( مورد 19ليه بيماران در كعلت نارسايي 
 مورد گلومرولونفريت و دو ، مورد تنگي شريان كليهدو ،ديابت%) 28(

 مورد نامعلوم 12يك مورد گلومرولونفريت همراه با فشار خون و در 
ن ميزان نياز هفتگي بيماران به دست آمده ارتباطي را بي هنتايج ب .بود

 و سطح پلاسمايي BMI، علت نارسايي كليه،  با جنساريتروپويتين
همچنين اين ارتباط با سطح پلاسمايي لپتين هم . آلبومين نشان نداد

داري بين نياز هفتگي  ولي ارتباط معني). 1نمودار (دار نشد  معني
نمودار  ()>001/0p(  با مدت زمان همودياليزاريتروپويتينبيماران به 

  ).2جدول ( برقرار گرديد )3نمودار  ()=019/0p(و با سن ) 2
  

  
 اريتروپويتيناهش توليد كعلت  خوني در بيماران همودياليزي به مك

در .  قابل درمان است،rHuEPOه با تجويز كعارضه شايعي است 
 ،اريتروپويتين توليد كم تعدادي از بيماران همودياليزي عليرغم

گيرد و بيمار نيازي به  هموگلوبين در سطح قابل قبولي قرار مي
 بيمار 158در مطالعه مقطعي بر روي .  ندارداريتروپويتيندريافت 

بيماران نيازي به % 3/2بيماران و در مطالعه ديگري % 16همودياليزي 
rHuEPO،موثر درعنوان عامل  ه فاكتورهاي متعددي ب2و3. نداشتند 

در .  گزارش شده استrHuEPOكاهش نياز بيماران همودياليزي به 
تر انجام همودياليز  هاي طولاني  بالاتر و سالTakeda، BMIمطالعه 

هاي   كيست2. بودrHuEPOتجويز فاكتورهاي مستقلي در عدم نياز به 
 اريتروپويتينيابد و  اكتسابي كه با گذشت زمان تعدادشان افزايش مي

توانند عاملي براي كاهش نياز بيماران به   مي،كنند  توليد ميبيشتري
rHuEPOاگر چه در مورد ارتباط بين تشكيل كيست و .  باشد

 Takedaدر مطالعه . هماتوكريت بالاتر هنوز اختلاف نظر وجود دارد
نياز نداشتند  rHuEPO در بيماراني كه به اريتروپويتينهم سطح سرمي 

كردند نبوده   دريافت ميrHuEPOاراني كه بالاتر از سطح سرمي بيم

پيدا  rHuEPO و نياز هفتگي به BMIدر بررسي ما ارتباطي بين . است
هاي   و سالrHuEPOنشد ولي ارتباط بين نياز هفتگي بيماران به 

هاي  ه بيشتر شدن سالك طوريه دار و مثبت بود ب همودياليز معني
شايد بتوان اين . ده است بوrHuEPOدياليز همراه با افزايش نياز به 

عنوان مثال  به. عوارض ناشي از همودياليز توجيه كرد مسئله را با
ه در طول زمان به مشكلاتي از قبيل هايپرپاراتيروئيديسم كبيماراني 

 ،ها  عليرغم افزايش تعداد كيست،ثانويه و يا سوء تغذيه دچار شوند
ه سطح پلاسمايي ك يياز آنجا . خواهند داشتrHuEPOنياز بيشتري به 

 4و5، پايين بيشتر استBMI بالا نسبت به افراد با BMIلپتين در افراد با 
علت   بالاتر بهBMI در افراد با rHuEPOشايد بتوان گفت كاهش نياز به 

 كيلو 16لپتين پروتئيني است . سطح پلاسمايي بالاتر لپتين باشد
در بيماران شود و ميزان آن  ها ترشح مي دالتوني كه از اديپوسيت
هاي چربي مغز  بيان ژن لپتين در سلول. يابد همودياليزي افزايش مي

رسد در  نظر مي هلپتين در هماتوپوئز كه ب. استخوان مشاهده شده است
 باشد نقش دارد و hematopoietic stem/progenitor cellسطح 

خوني هم موثر  مك در موارد خصوصاًسازي  خوناحتمالا بر روي 
 نشان داد كه لپتين نقش موثري بر پيشرفت Mikhail 8و9.است
 10.شود  سبب اريتروپوئز مياريتروپويتيندارد و همراه با سازي  خون

بر اساس نتايج ما ارتباطي بين سطح پلاسمايي لپتين و نياز هفتگي به 
rHuEPOدر مطالعه .  برقرار نشدMalyszko بيمار 51 بر روي 

فاقي ارتباطي بين ميزان نياز به  بيمار دياليز ص22همودياليزي و 
rHuEPO ولي 11دست نيامد هو سطح پلاسمايي لپتين ب Stenvinkel در 
 بيمار مبتلا به نارسايي پيشرفته كليه ارتباط منفي 58اي بر روي  مطالعه

بين اين دو پيدا كرد يعني سطح پلاسمايي بالاتر لپتين و نياز كمتر به 
rHuEPO.12 Stamatiadisط منفي ضعيفي بين سطح سرمي  هم ارتبا

رد كه البته از نظر  به هماتوكريت پيدا كاريتروپويتينلپتين و نسبت 
 ولي ارتباط منفي قوي بين سطح 14/0p=(13(دار نبود  آماري معني
 به EPO و نسبت Leptin 22-56اي از لپتين يعني  سرمي قطعه

ن قسمت از  كه بيانگر اثر متفاوت اي)>01/0p(هماتوكريت پيدا كردند 
 كه در بيماران همودياليزي هم گزارش كرد Kokot .باشد لپتين مي

يابد و   كاهش ميrHuEPOدنبال درمان با  هسطح پلاسمايي لپتين ب
با توجه  14.رود  و سطح سرمي لپتين از بين ميBMIارتباط مثبت بين 

هاي آتي با تكيه   بررسي،شود نتايج متفاوت مطالعات پيشنهاد ميبه 
  .باشدطح سرمي لپتين و قطعات حاصل از متابوليسم آن سر بر بيشت

بحث
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Background: Anemia is a common complication accompanied by high morbidity and 
mortality in hemodialysis patients. Considering the fact that the reduction of 
erythropoietin (EPO) synthesis is the main cause of uremic anemia, receiving 
recombinant human erythropoietin (rHuEPO) can improve the condition in these 
patients. Some of these hemodialysis patients, however, have acceptable hemoglobin 
levels without any need to EPO. Higher BMI, higher albumin and leptin plasma levels 
and longer durations of hemodialysis are possible factors contributing to the reduced 
need for rHuEPO in these patients. The present study is designed to asses the 
relationship between the plasma levels of leptin and the reduced EPO need. 
Methods: Fifty eligible hemodialysis patients with hemoglobin levels higher than 11 
mg/dl were enrolled in the cross-sectional study. The information on age, sex, 
hemodialysis duration and the cause of renal dysfunction were extracted from the files. 
The baseline plasma levels of Leptin and albumin were measured. The patients BMI 
and the weekly need for rHuEPO were also calculated. 
Results: There was no correlation between the weekly need for rHuEPO and sex, BMI, 
the cause of renal dysfunction and the plasma levels of albumin and leptin; it, however, 
was related with age and the duration of dialysis. While age negatively influences the 
weekly need, the duration of dialysis has a positive effect on the need. 
Conclusion: The plasma levels of leptin are not directly correlated with the required 
amounts of rHuEPO, indicating that leptin is not an effective factor in erythropoiesis. 
Conversely, older age and shorter hemodialysis durations are accompanied by reduced 
need for rHuEPO. 
 

Keywords: Hemodialysis, leptin, erythropoietin, anemia. 
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