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 مكانيسم پاتوفيزيولوژي آن  گرچه. باشد ميهاي قابل توجه دوران كودكي  سندرم نفروتيك يكي از بيماري :زمينه و هدف

طور   اين مطالعه بهدر. دهند خيم داشته و به خوبي به استروئيدها پاسخ مي  اكثر بيماران سير باليني خوش.ن نيستروش

 2006  تا1996 استروئيد از سال حساس بهبه سندرم تفروتيك   كودك مبتلا745نگر پيامد باليني طولاني مدت  گذشته

 به حساس كودك مبتلا به سندرم نفروتيك اوليه 745شكي هاي موجود در پرونده پز داده :بررسي روش .شدبررسي 

ترين  فراوان. پسر بودند% 1/63: اه يافته. گرديد گيري شده بودند، بررسي  ماه پيششاستروئيد كه حداقل به مدت 

. بود%) Minimal Change Nephrotic Syndrome )2/30(% ،Focal Segmental Glumerulosclerosis )25هيستوپاتولوژي 

 ماه شش( سال 42/6±04/4بيماران به طور متوسط . از بيماران هماچوري ميكروسكوپي داشتند% 6/22در زمان مراجعه 

در آخرين نوبت . دچار عود مكرر شدند% 8/15كه   در حالي،اصلا عود نداشتند% 2/9 .گيري شده بودند پي)  سال22تا 

 End Stage يا )CRF(  نفر دچار نارسايي مزمن كليه29 عود و در% 5/32، نرميسيودر وضعيت  از بيماران %7/49ويزيت، 

Renal Diseaseخيم  وپاتيك هيستوپاتولوژي خوشي اكثر كودكان مبتلا به سندرم نفروتيك ايد:گيري نتيجه . بودندMCNS 

 رميسيون هميشه در براي% 10كنند، عود در آنها شايع بوده و كمتر از   پيدا ميرميسيوندارند و با درمان اوليه استروئيد 

 پابرجا رميسيون، تعداد عود و مدت sparing استروئيددهي به عوامل  از بين فاكتورهاي باليني ميزان پاسخ. ماند باقي مي

   .باشد ميگيري طولاني مدت كودكان با سندرم نفروتيك اوليه لازم  پي. اليني بيماران ارتباط داردبا پيامد ب

  ، حساس به استروئيد، سرانجام سندرم نفروتيكسندرم نفروتيك :كلمات كليدي

  

 
  

 (Idiopathic nephritic syndrome) سندرم نفروتيك ايـديوپاتيك 

نـسبت بـه اسـتروئيد مـشخص        % 90كودكان با پاسخ درماني بيش از       

بيماران مبتلا به سـندرم نفروتيـك       % 60در عين حال بيش از      . شود مي

 اغلـب  )Steroid sensitive nephrotic syndrome(حساس به استروئيد 

برخي مطالعات حاكي از    . شوند دچار عود يا وابستگي به استروئيد مي      

% 42تــا % 27آن اســت كــه ميــزان عــود در دوران بزرگــسالي حــدود 

در چند مطالعـه شـيوع عـود در كودكـان مبـتلا بـه سـندرم                 . باشد مي

ني  از طرف ديگر كودكـا     2و12-14.گزارش شده است  % 90-70نفروتيك  

كه تحت درمان طولاني مدت و مكرر درمان با كورتيكواستروئيد قرار           

گيرند در معرض عوارض جانبي بـه ويـژه تـاخير رشـد و چـاقي                 مي

 عمومـا    سندروم نفروتيك حساس به استروئيد     در عين حال  . باشند مي

 رميـسيون خيم بـوده و پـس از دوره بلـوغ بـه سـمت                ختلالي خوش ا

آگهـي دراز مـدت      مـورد پـيش     زيـادي در   اطلاعات 14و9و14و31.رود مي

 مطالعـات   ،كودكان مبتلا به سندرم نفروتيك ايديوپاتيك وجود نـدارد        

سفانه ايـن   أ مت  و  بسيار محدود   و تعداد بيماران مورد مطالعه     انجام شده 

در مورد مكانيسم پيدايش سندرم نفروتيك   . عارضه درمان قطعي ندارد   

 نسيوي ـرم از بيمـاران وارد  تعـدادي . نيز اطلاعات دقيقي وجود نـدارد    

 سـال   سـه اگر بيماري به مدت     . شوند شوند و اصلا دچار عود نمي      مي

تعدادي از بيماران بعـد     . توان آن را بهبود يافته تلقي كرد       عود نكرد مي  

 ESRDكنند و تعدادي هم دچـار نارسـايي كليـه و              سال عود مي   10از  

فروتيـك  ن سندرم    كودك مبتلا به   745 در مطالعه حاضر     11و14.شوند مي

 42/6±04/4با پاسخ اوليه به درمان استروئيد را كه بـه طـور متوسـط               

  . گيري شده بودند بررسي كرديم پي)  سال22 ماه تا شش(سال 
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 1386اسفند،12شماره ،65كده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دورهمجله دانش

  

  

 كودك بالاتر از يك سال مبتلا به سندرم نفروتيك حساس به 745

 .شـدند  بررسـي  داشـتند، عه بيمارستان مركز طبي مراج   كه به   استروئيد  

 mg/m2/h پروتئينوري بالاي    ،سندرم نفروتيك شامل بيماران داراي ادم     

ــا40 ــومينمي  h 24/g/m2 1  يـ ــدمي و هيپوآلبـ ــراه هيپرليپـ ــه همـ  بـ

)mg/dl5/2Alb< (      هـاي كليـه     المللـي بيمـاري    بر اسـاس مطالعـه بـين

 پروتكل درماني در تمام بيمـاران     .  تعريف شده است   )ISKDC(كودكان  

روزانـه در    mg/m260  دوز اين مركز ثابت و به صورت پردنيزولون بـا        

سپس دوز پردنيزولون به تـدريج      .  هفته بود  چهار دوز منقسم براي     سه

د از كـاهش    بيماراني كه بع ـ  .  ماه كم تا قطع شد     شش تا   سهدر عرض   

 شدند تحت درمان با پردنيزولـون بـا دوز          مي دوز استروئيد دچار عود   

mg/m260 براي موارد عود مكرر يا وابـستگي بـه         . قرار گرفتند  روزانه

يا داروهاي ايمونوساپرسيو ديگر    ) mg/kg5/2(لواميزول   پردنيزولون از 

ــپورين   ــامل سيكلوسـ ــسفاميد )mg/kg5(شـ و ) mg/kg2(، سيكلوفـ

بـه صـورت دفـع      ) remission(پـسرفت   . آزاتيوپرين اسـتفاده گرديـد    

h 24/m/m2 يكمتر از يا مـساو    ادرار   ساعته   24پروتئين  
 سـه  بـراي    4 

بـه معنـي پروتئينـوري      ) relapse(عود  . روز متوالي تعريف شده است    

h 24/m/m2 بيش از 
 روز متوالي در بيمـاري بـا تـشخيص          سهراي  ب 1 

ابتدايي سندرم نفروتيك تحت درمان قرار گرفته و هـم اكنـون دچـار              

 بـه معنـي   End-Stage Renal Disease (ESRD) .علائـم شـده اسـت   

 بـوده بـه     10 كمتـر از     >10GFR ي مرحله انتهايي كليه و كـاهش      بيمار

بهبـود بـه صـورت پـسرفت        . پيـدا كنـد    كه بيمار به دياليز نياز     طوري

ساير اطلاعات با   .  سال در نظر گرفته شد     سهسندرم نفروتيك به مدت     

مراجعه به پرونده بيماران و تماس تلفني با خانواده بيمار           پرسشنامه و 

سـت از سـن،      ا متغيرهاي مورد بررسي عبارت   . آوري شده است   جمع

جنس، رژيم درماني، وضعيت بيمار از لحاظ پسرفت، بهبودي يا عود،           

مين و ليپيدهاي   ي، قد و وزن، هماچوري، ميزان آلبو      گير مدت زمان پي  

سرم، علت عـود و يـا عفونـت همزمـان، تـشخيص بـاليني و نتيجـه                  

دست آوردن كليه نتـايج      هپس از ب  . هيستولوژي نمونه بيوپسي كليه بود    

هاي كميته اخلاق پزشـكي      دستورالعمل .ها مورد آناليز قرار گرفت     داده

در تحقيقـات   مربوط به موازين اخلاقـي      علوم پزشكي تهران     دانشگاه

گونه بار اضافي مـادي يـا معنـوي بـه            هيچ. رعايت شده است  پزشكي  

ح هـاي مربـوط بـه اهـداف طـر          تنهـا داده  . بيماران تحميل نشده است   

تجزيـه و   . گزارش شده و ساير اطلاعات بيماران محفوظ مانده اسـت         

ها با اسـتفاده     داده. انجام شد  13 ويراست   SPSS برنامه آماري    باتحليل  

ــودار توصــيف   ــادير داده. شــدنداز جــداول و نم ــا   مق ــاي كمــي ب ه

  فراوانـي   بـه صـورت    هـاي كيفـي    دادهو   )SD( انحراف معيار ±ميانگين

  هاي كيفي و كمي بين     براي مقايسه داده  . رديدگنسبي و مطلق گزارش     

بـراي  .  اسـتفاده شـد  t test و χ2 هاي آماري ها به ترتيب از تست گروه

-Mann آناليز متغيرهاي كمـي بـا توزيـع غيرنرمـال از تـست آمـاري              

Whitney U testكه شـرايط آزمـون    همچنين در صورتي.  استفاده شد

χ2رقرار نبود تست آماري  بFisher's Exactتعـداد عـود   . به كار رفت 

در طي پيگيري بيماران با سندرم نفروتيك عود كننـده در مقايـسه بـا               

  .)>001/0p(افراد در حال رميسيون به طور معني دار بيشتر بوده است 

  

  

 كودك مبتلا به سندرم نفروتيـك ايـدوپاتيك         745پرونده پزشكي   

 مراجعـه   )SDNS( يا وابسته بـه اسـتروئيد        )SSNS(حساس به استروئيد    

 سال اخير مورد ارزيـابي قـرار        10كننده به مركز طبي كودكان در طي        

 سـال بـا     20 ماه تا    چهاردامنه سن بيماران در زمان مراجعه از        . گرفت

كه سن آنهـا مـشخص        بيماري 530از  .  سال بود  96/4±04/3ميانگين  

 شش%) 2/16( نفر   121شش ساله،    تا   دو%) 5/43( نفر   324شده بود،   

 كمتر از %) 2/4( نفر   31 سال و    10 بيش از %) 2/7( نفر   54 ساله،   10تا  

 و% 1/63فراوانـي بيمـاران پـسر و دختـر بـه ترتيـب              .  سال بودند  دو

در آخـرين نوبـت     ). 1 به   7/1 نسبت جنسي پسر به دختر    (بود  % 9/36

، نسيورمي ـدر وضـعيت    %) 7/49( نفر   370 بيمار،   642ويزيت، از بين    

 نفـر دچـار نارسـايي       29عيت عود كننـده و      در وض %) 5/32( نفر   242

ميزان پروتئينوري در بين بيماران از      .  بودند ESRD يا   )CRF( مزمن كليه 

بـه طـور    ( سـاعته متغيـر بـود        24گـرم در ادرار       ميلـي  16450 تا   300

گليــسريد و  ميــانگين آلبــومين، تــري). 98/2915±14/2244ميــانگين 

، )ليتـر  دسـي  گـرم در  39/4-9/0 (2/2±71/0كلسترول سرم به ترتيب     

 7/415±1/139 و) ليتـر  گرم در دسي    ميلي 85-1290 (1/214±7/340

بيمـاران بـه طـور متوسـط        . بـود ) ليتـر  گرم در دسـي     ميلي 140-912(

در طـي   . گيري شده بودند   پي)  سال 22 ماه تا    شش( سال   04/4±42/6

 اصلا عود نداشتند در حالي    %) 2/9( نفر   43 نفر،   468اين مدت از بين     

در بقيه بيماران تعداد عود     . دچار عود مكرر شدند   %) 8/15 ( نفر 74كه  

كـه حـداقل    در بـين بيمـاراني  .  بار در سال متغير بود   73/2 تا   06/0از  

  بررسيروش
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 تـا   5/3 پابرجـا از     رميـسيون  بودند، مدت زمان     رميسيونيك دوره در    

بيماران بـه طـور متوسـط       . بود)  ماه 89/41±51/30ميانگين  ( ماه   168

بعد از درمان اوليـه بـا اسـتروئيد دچـار           )  ماه 60 تا   يك( ماه   8/6±7/7

ميـانگين سـن بيمـاران در آخـرين نوبـت ويزيـت        . اولين عود شـدند   

ــال 81/4±38/11 ــك( س ــا ي ــال38 ت ــود)  س ــان  . ب ــداي درم در ابت

 120 و   19هايپرتانسيون و هماچوري ميكروسكوپي به ترتيب در بين         

-استروئيدكي به عنوان    گيري درمان كم   در طول مدت پي   . نفر يافت شد  

sapring   لواميزول، سيكلوفسفاميد و سيكلوسپورين به ترتيب بـراي         با

ــر، 231 ــر و 148 نف ــت  88 نف ــورت گرف ــر ص ــل  .  نف ــاير عوام س

 به ترتيـب    Cellceptسيتوتوكسيك شامل نيتروژن موستارد، ايموران و       

كـه سيكلوسـپورين     از بين بيماراني  .  نفر تجويز شد   9 و   پنج،  دوبراي  

%) 7/10( نفـر    9 طـولاني،    رميـسيون %) 9/11( نفر   10يافت كردند،   در

وابـستگي بـه سيكلوسـپورين      %) 8/54( نفر   46عود پس از قطع دارو،      

هيچگونـه  %) 6/22( بيمـار    19همچنين سيكلوسپورين در بين     . داشتند

باعث %) 5/40( بيمار 60درمان با سيكلوفسفاميد در     . اثربخشي نداشت 

. تـاثيري نداشـت   %)  5/59( بيمـار    88 در   طولاني شـد ولـي     سيونرمي

 بيمـار شـد در      150درمان با لواميزول باعث كاهش دوز اسـتروئيد در          

بيوپـسي  %) 5/56(  بيمار 421.  بيمار اثربخشي نداشت   75حاليكه براي   

 بيماري كه تحـت بيوپـسي كليـه قـرار گرفتنـد،             324از  . كليه نداشتند 

 81 (FSGS،  ) مـورد  MCNS) 93فراوان تـرين هيـستوپاتولوژي شـامل        

هاي پاتولوژي نـشان دهنـده       ساير يافته . بود)  مورد 40( DMPو  ) مورد

 و سـندرم  IgA و IgM و نفروپـاتي  RPGN، لوپـوس،  MPGN تغييرات

عوارض جانبي ناشي از درمـان كوتيكواسـتروئيد شـامل          . آلپورت بود 

 بيمـار و  9 بيمـار، كاتاراكـت در    13استئوپروز يـا اسـتئوكوندريت در       

مقايسه پيامـد بـاليني     .  بيمار روي داد   سهوز سر استخوان فمور در      نكر

كـه در    بيماران بر حسب داروهاي به كـار رفتـه نـشان داد، بيمـاراني             

 بودنـد بـه     رميـسيون كه در    وضعيت عود بودند در مقايسه با بيماراني      

ــي ــور معن ــد    ط ــي مانن ــده ايمن ــركوب كنن ــاي س ــشتر از داروه دار بي

. فاميد و يا لواميزول مصرف كردنده بودنـد       سيكلوسپورين و سيكلوفس  

كه ميـزان داروهـاي دريـافتي لـواميزول، سيكلوسـپورين و             به طوري 

سيكلوفسفاميد در بين بيماران با سندرم نفروتيك عود كننده به ترتيب           

 بـه   رميـسيون و در بين بيماران در وضـعيت        % 5/38و  % 8/31،  8/52%

دهي  همچنين ميزان پاسخ  . )>01/0p(بود  % 1/20و  % 6،  %3/39ترتيب  

دار   بـه طـور معنـي      رميسيونبه اين عوامل در بين بيماران در وضعيت         

 طـولاني مـدت بـا       رميـسيون فراوانـي   . بيش از بيماران عودكننده بـود     

كـه در    سيكلوسـپورين در بـين بيمـاراني       داروهاي سيكلوفـسفاميد و   

ان و در بين بيمـار    % 3/35و  % 3/60 بودند به ترتيب     رميسيونوضعيت  

همچنين درمان با لواميزول در بـين       . بود% 5و  % 3/26كننده به ترتيب    

موارد شد  % 4/84 منجر به كاهش دوز استروئيد در        رميسيونبيماران با   

 در بين بيماران عود كننـده ميـزان اثـر بخـشي لـواميزول               كه در حالي 

كه تحت بيوپسي كليه قرار گرفتنـد        از بيماراني  .)>01/0p(بود  % 5/45

 در بين بيماران بـا      DMP  و FSGS  ،MCNSهاي   اني هيستوپاتولوژي فراو

د، در  بـو % 8 و% 1/45،  %7/25سندرم نفروتيك عودكننـده بـه ترتيـب         

 بـه ترتيـب   رميـسيون ها در بين بيماران بـا   عين حال فراواني اين يافته  

دار  بود كه اين اختلاف از لحاظ آماري معني       % 3/16 و% 7/33،  3/17%

يانگين سن زمان مراجعه در بين بيماران عودكننده و         م .)<05/0p (نشد

 سال بود كـه     78/4±84/2 و   2/5±38/3 به ترتيب    رميسيونبيماران در   

همچنـين  . )=136/0p(دار نـشد     مـاري معنـي   آايت اختلاف از لحاظ     

 سـال  ده تا   شش سال،   شش تا   دو سال،   دوفراواني گروه سني كمتر از      

 رميـسيون ن دچار عـود و بيمـاران بـا           سال در بين بيمارا    دهو بالاتر از    

فراواني هايپرتانـسيون و    . )=442/0p (دار آماري نداشت   اختلاف معني 

و % 1/5كننده به ترتيـب     ي ميكروسكوپي در بين بيماران عود     هماچور

. بـود % 1/22و  % 2/2 به ترتيـب     رميسيونو در بين بيماران در      % 1/22

 ـ        دار نداشـت    ه ارتبـاط معنـي    در واقع پيامد باليني بيماران با علايم اولي

)05/0p>( .    گيري بيمـاران بـا سـندرم نفروتيـك          تعداد عود در طي پي

دار بيـشتر     به طور معني   رميسيونعودكننده در مقايسه با افراد در حال        

اصلا % 7/14 رميسيوندر بين بيماران در حال      . )>001/0p(بوده است   

 عـود و تنهـا   ود تـا  يك% 1/21كمتر از يك عود، % 5/56عود نداشته،  

كه از بيمـاران بـا سـندرم         دچار عودهاي مكرر بودند، در حالي     % 7/7

تـا عـود و   يك % 43دچار عودهاي مكرر، % 7/26نفروتيك عودكننده،  

 رميسيونمتوسط مدت   . كمتر از يك عود در سال تجربه كردند       % 7/29

پابرجا در بين بيماران با سندرم نفروتيك عودكننده و بيماران در حال            

) 0-168 (8/42±2/31مـاه و  ) 0 -168(8/2±8/7 به ترتيـب     ميسيونر

در عين حال ميانگين فاصله زماني بـين درمـان          . )>0001/0p(ماه بود   

اوليه استروئيد بـا اولـين عـود در بـين بيمـاران بـا سـندرم نفروتيـك             

ماه و  ) 1 -48(4/7±7 به ترتيب    رميسيونعودكننده و بيماران در حال      

ميانگين وزن و قد كودكان در       .)=446/0p(ه بود   ما) 69-1 (7/6±9/7

ــب   ــه ترتي ــه ب ــان مراجع ــرم و ) 6/8 -71 (72/19±54/8زم ــو گ كيل
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 1386اسفند،12شماره ،65كده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دورهمجله دانش

گيـري قـد     در مـدت پـي    . متر بود  سانتي) 61 -158 (27/17±25/105

بـه  و وزن آنهـا     متر در سال      سانتي شش تا   5/2بيماران به طور متوسط     

  .فت كيلوگرم افزايش يا5/4 تا 5/1طور متوسط از 
  

  

 با هيستوپاتولوژي   ˝سندرم نفروتيك ايدوپاتيك در كودكان عموما     

MCNS    در بررسـي   . شـود  خيم در نظر گرفتـه مـي       با سير باليني خوش

 رميـسيون در  % 7/49 كننده و از بيماران در وضعيت عود    % 5/32ر  حاض

  و Ruth. ي دارد ها بـا نتـايج مطالعـات قبلـي همخـوان           اين يافته . بودند

 گـزارش   SSNSگيري طولاني مدت كودكان مبتلا بـه         همكارانش با پي  

 از طـرف ديگـر      1 .اند از بيماران در دوران بلوغ عود داشته      % 33كردند  

Bhimma      از بيماران در زمـان ارزيـابي       % 31 و همكارانش نشان دادند

ين در عين حال در آخـر     . عود داشتند % 5/4 بودند، و تنها     رميسيوندر  

 رميـسيون در  % 6/70در وضعيت پـسرفت كامـل،       % 4/7نوبت ويزيت   

 و  Fakhouri 2.انـد  همـراه بـا عودهـاي مكـرر بـوده         % 4/18پارشيال و   

 تـا دوره بزرگـسالي      SSNSهمكارانش پيامد باليني كودكـان مبـتلا بـه          

از كودكان حداقل يك عود     % 2/42در اين بررسي    . ارزيابي قرار كردند  

رانش بـا بررسـي      و همكـا   Matsukura 3.انـد  اشتهدر زمان بزرگسالي د   

كودكان مبتلا بـه سـندرم نفروتيـك بـا پاسـخ بـه              پيامد طولاني مدت    

آگهـي نهـايي كودكـان مبـتلا بـه سـندرم             استروئيد نشان دادنـد پـيش     

كـه   با وجود ايـن   . ه است رغم عودهاي مكرر خوب بود      نفروتيك علي 

د بـا عودهـاي مكـرر را        از بيماران سير باليني وابسته به اسـتروئي       % 60

از بيمـاران بـا عودهـاي مكـرر بـدون درمـان             % 62انـد،    تجربه كـرده  

 همچنـين در    4.انـد   طولاني مدت پيدا كرده    رميسيونكورتيكواستروئيد  

دو مطالعه ديگرنتايج بهتري از لحاظ ميزان عود سـندرم نفروتيـك در             

در مطالعــه . گيــري طــولاني مــدت بــه دســت آمــده اســت طــي پــي

Trompeter   وKoskimies   و % 6ميزان عود در دوران بلوغ به ترتيـب

 نفر دچار نارسايي مـزمن      29 در مطالعه ما     5و6.گزارش شده است  % 20

بيماران دچار سندرم نفروتيك مقـاوم بـه        .  شدند ESRD يا   )CRF( كليه

 )ESRD( درمان در معرض ريسك ابتلا به نارسايي كليه مرحله انتهايي         

موارد مقاوم به استروئيد مـشاهده      % 50 در   ESRDكه   به طوري . هستند

 از بيماران بـا سـندرم     % 3كه نارسايي مزمن كليه در       در حالي . شود مي

 در مطالعه   7.دهد گزارش شده است    نفروتيك كه به استروئيد پاسخ مي     

Bhimma         گزارش شـده   % 1/3 و همكارانش ميزان مرگ و مير بيماران

%) 3/3( مـورد    21سيس شديد و     مورد ناشي از سپ    17كه از اين تعداد     

 بيمـار دچـار     25. به علت هايپرتانسيون و نارسايي قلـب بـوده اسـت          

 بيمـار پيونـد كليـه صـورت         چهـار كه براي   %) 4(نارسايي كليه شدند    

اصلا عود نداشتند   % 2/9گيري،   در مطالعه ما در طي مدت پي       2.گرفت

، Mingesو   Shaverدر مطالعـه    . دچار عودهاي مكرر بودنـد    % 8/15و  

 سال پـس از درمـان       10تا  % 35از بيماران تنها يك اپيزود عود و        % 22

 و همكـارانش بـا بررسـي        Wynnمطالعه  . اند به طور مكرر عود داشته    

از مـوارد دچـار     % 15 كودك سندرم نفروتيك نشان داد       132گيري   پي

از % 24همكارانش   و Koskimiesدر مطالعه   . اند عود مكرر پابرجا بوده   

گاهي عود  % 22كه به استروئيد پاسخ داده اصلا عود نكردند،          يبيماران

در عين حـال هـيچ مـورد        . دچار عودهاي مكرر بودند   % 54داشتند و   

 5-8.نارسايي كليه و يا مرگ ناشي از درگيري كليه گزارش نشده اسـت            

 با لواميزول،   sapring-اسـتروئيد در مطالعه حاضر درمان كمكي به عنوان        

 نفـر و    148 نفر،   231يكلوسپورين به ترتيب براي     سيكلوفسفاميد و س  

كه سيكلوسپورين دريافت كردنـد،      از بين بيماراني  .  نفر تجويز شد   88

% 8/54عــود پــس از قطــع دارو و % 7/10 طــولاني، رميــسيون% 9/11

از طرف ديگـر سيكلوسـپورين در       . وابستگي به سيكلوسپورين داشتند   

ــين  ــار 19ب ــشي %) 6/22( بيم ــه اثربخ ــتهيچگون ــا . نداش ــان ب درم

 طولاني شـد ولـي در       رميسيونموارد باعث   % 5/40سيكلوفسفاميد در   

درمان با لواميزول باعث كاهش دوز      . از بيماران تاثيري نداشت   % 5/59

 بيمـار اثربخـشي     75كـه بـراي       بيمار شد در حـالي     150استروئيد در   

 مقايسه پيامد باليني بيماران بر حسب داروهاي بـه كـار رفتـه            . نداشت

كه  كه در وضعيت عود بودند در مقايسه با بيماراني نشان داد، بيماراني

كننـده   دار بيشتر از داروهاي سـركوب       بودند به طور معني    رميسيوندر  

ايمني مانند سيكلوسپورين و سيكلوفـسفاميد و يـا لـواميزول مـصرف      

دهي به اين عوامل در بين بيمـاران         همچنين ميزان پاسخ  . كردنده بودند 

. كننـده بـود   دار بيش از بيماران عود      طور معني   به رميسيونعيت  در وض 

ــي  ــسيونفراوان ــسفاميد و رمي ــاي سيكلوف ــا داروه ــدت ب ــولاني م   ط

 بودند به طور    رميسيونكه در وضعيت     سيكلوسپورين در بين بيماراني   

همچنين درمان با لواميزول در     . كننده بود دار بالاتر از بيماران عود      معني

موارد % 4/84 منجر به كاهش دوز استروئيد در        ميسيونربين بيماران با    

كه در بين بيماران عودكننده ميزان اثر بخـشي لـواميزول            شد در حالي  

اثر بخشي سيكلوفسفاميد براي پيشگيري از عـود سـندرم          . بود% 5/45

ــديوپاتيك از  ــك اي ــيش گــزارش شــده اســت 20نفروتي در .  ســال پ

 بحث
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 45        له كودكان مبتلا به سندرم نفروتيك حساس به استروئيدسرانجام ده سا         

 

 
 1386 اسفند، 12شماره  ، 65مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره 

يكلوفـسفاميد و پردنيزولـون     ميزان عود با درمـان س      ISKDCكارآزمايي  

سيكلوفسفاميد در  . بوده است % 88ولي با درمان پردنيزولون تنها      % 48

بيماران با وابستگي به استروئيد در مقايسه با بيمـاران داراي عودهـاي             

 در چنـد كارآزمـايي بـاليني،        9و10.مكرر اثربخشي كمتـر داشـته اسـت       

ندرم نفروتيـك  بيمـاران س ـ % 90 تـا  75سيكلوسپورين روز عود را در      

در عـين بـا كـاهش       . ايديوپاتيك وابسته به استروئيد كاهش داده است      

همچنـين  . شوند دوز يا قطع سيكلوسپورين اكثر بيماران دچار عود مي        

كه سيكلوسپورين قطع و دوباره شروع شده اسـت تعـداد            در بيماراني 

 عـلاوه بـر سيكلوسـپورين بـه         رميـسيون عودها بيشتر بـوده و بـراي        

از % 25 سال   دودر مطالعه ديگر پس از      . اند د نيز نياز پيدا كرده    استروئي

كـه   بيماراني كه سيكلوسپورين گرفته بودند، عـود نداشـتند، درحـالي          

بيمــاراني كــه بــا سيكلوفــسفاميد درمــان شــده بودنــد هنــوز در % 63

ــسيون ــدرمي ــود .  بودن ــزان ع ــع مي ــر 8/1( در واق و دوز ) 7/0 در براب

اي بالاتر بـوده     وسپورين به طور قابل ملاحظه    استروئيد در گروه سيكل   

پردنيزولون با دوز پايين و سيكلوسـپورين بـا          Tejaniدر مطالعه   . است

 28 هفتـه بـراي درمـان اوليـه          هـشت پردنيزولون با دوز بالا به مـدت        

 كودكي كـه درمـان تركيبـي دريافـت          14از  . كودك مقايسه شده است   

بـا  .  پيـدا كردنـد  رميـسيون  نفـر  هشت نفر و در گروه ديگر 13كردند  

ــرات       ــپورين و اث ــه سيكلوس ــستگي ب ــالاي واب ــزان ب ــه مي ــه ب توج

نفروتوكسيسيته براي بيمـاران وابـسته بـه اسـتروئيد قبـل از مـصرف               

لـواميزول در    7و8.سيكلوسپورين بايد عوامل آلكيله ديگر تجـويز شـود        

. كاهش ريسك عود در بيماران وابسته به استروئيد مـوثر بـوده اسـت             

نگـر انجمـن      يك روز در ميـان در كارآزمـايي آينـده          mg/kg 5/2دوز  

در عـين حـال اثـرات       . نفرولوژي كودكان اثر قابل توجه داشته اسـت       

درمـان بـا    . مفيد لواميزول پـس از قطـع درمـان پابرجـا نبـوده اسـت              

 12 تـا  هـشت  ماه در مقايسه با سيكلوفسفاميد       ششلواميزول به مدت    

 نفروتيك وابسته به استروئيد از لحاظ       هفته براي كودكان داراي سندرم    

 11و12.ميــزان عــود و دوز تجمعــي پردنيزولــون تفــاوت نداشــته اســت

Durkan     هـاي بـاليني فوايـد و مـضرات          در يك متاآناليز از كارآزمايي

كننده ايمني را مورد     يك كودكان با عوامل سركوب    درمان سندرم نفروت  

وكـسيل بـا ريـسك نـسبي        سيكلوفسفاميد و كلرامب  . ارزيابي قرار دادند  

 ماهـه را در     12 تـا    شـش دار خطـر عـود        به طور معنـي    13/0 و   44/0

هـر چنـد ميـزان اثربخـشي        . مقايسه با پردنيزولون كـاهش داده اسـت       

سيكلوسپورين مشابه سيكلوفسفاميد و كلرامبوكسيل با ريـسك نـسبي          

 به دست آمده است با قطع دارو، تاثير آن پايـدار نبـوده              82/0 و   07/1

همچنين لواميزول بر كاهش ريسك عـود بـيش از پردنيزولـون            . است

در . ولي اثر آن پايدار نبوده است     ) 6/0ريسك نسبي   (تاثير داشته است  

كننـده ايمنـي بـر       رسد اثربخشي اين عوامل سركوب      نهايت به نظر مي   

كاهش ريسك عود سندرم نفروتيـك از لحـاظ بـاليني تفـاوت داشـته        

گيري پزشـك مبنـي بـر        ط بيمار و تصميم   باشد و انتخاب آنها به شراي     

ــستگي دارد   ــالي ب ــوارض احتم ــابي ع ــان و ارزي ــواع 13.دوره درم  ان

، علايــم زمــان مراجعــه DMP  وFSGS ،MCNSهــاي  هيــستوپاتولوژي

شامل هايپرتانسيون و هماچوري ميكروسكوپي، ميـانگين سـن زمـان           

 ـ            ين عـود   مراجعه و فاصله زماني بين درمان ابتدايي با استروئيد تـا اول

كـه   در حـالي  . دار آماري با پيامد باليني بيمـاران نداشـت         ارتباط معني 

 پابرجـا در بـين بيمـاران       رميسيونگيري و مدت     تعداد عود در طي پي    

حاظ عـود   با سندرم نفروتيك پيشگويي كننده پيامد باليني بيماران از ل         

قبلـي  دست آمـده از مطالعـات        ها با نتايج به    اين يافته .  بود رميسيونيا  

 سن ابتلاي پايين در زمان شروع       Fakhouriدر مطالعه   . همخواني دارد 

بيماري و تعداد عودها در طي كودكي با افزايش ريسك عود در دوره             

 و همكــارانش نــشان دادنــد Ruth 3.بزرگــسالي ارتبــاط داشــته اســت

مصرف داروهاي سيكلوفسفاميد، سيكلوسـپورين و كلرامبوكـسيل در         

در عين حال آناليز چنـد       .ودكننده بالاتر بوده است   بين گروه بيماران ع   

متغيره نشان داد از بين عوامـل سـن، جـنس وابـستگي بـه اسـتروئيد                 

ــصرف    ــا م ــا، تنه ــداد عوده ــسيك و تع ــاي سيتوتوك ــصرف داروه م

كننده براي عود در بيماران مبـتلا بـه          گويي سيكلوسپورين فاكتور پيش  

SSNS  و قد كودكـان در زمـان         در مطالعه ما ميانگين وزن     1. بوده است 

ــب   ــه ترتيــ ــه بــ ــوگرم و ) 6/8 -71 (72/19±54/8مراجعــ كيلــ

گيري قد   در طي مدت پي   . متر بود  سانتي) 61 -158 (27/17±25/105

متر در سـال افـزايش يافتـه          سانتي شش تا   5/2بيماران به طور متوسط     

 كيلـوگرم   5/4 تـا    5/1همچنين وزن بيماران به طور متوسـط از         . است

نتايج مطالعات قبلي در مورد اثـرات كورتيكواسـتروئيد         . فتافزايش يا 

كودكـان مبـتلا بـه      . بر سرعت و اختلال رشد مورد اختلاف نظر است        

سندرم نفروتيك كه تحت درمان طولاني مدت و دوره مكرر درمان با            

گيرند در معرض ريسك عوارض جانبي بـه         كورتيكواستروئيد قرار مي  

 نـشان دادنـد    Ruth در عين حال14.ندباش خير رشد و چاقي ميأويژه ت

قد نهايي كودكان مبتلا به سندرم نفروتيـك در دوران بلـوغ اخـتلاف              

هـيچ ارتبـاط    . دار آماري با دامنه جمعيـت نرمـال نداشـته اسـت            معني

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tu

m
j.t

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
4-

05
 ]

 

                               5 / 7

https://tumj.tums.ac.ir/article-1-686-fa.html


  

             و همكارانسيدطاهر اصفهاني                                                                              46

 

 
 1386اسفند،12شماره ،65كده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دورهمجله دانش

دار آماري بين قـد و وزن در دوران بزرگـسالي بـا دوز تجمعـي                 معني

همچنـين نـه    . ستپردنيزولون و مدت درمان پردنيزولون يافت نشده ا       

هـاي   تنها دوز و مدت زمان مـصرف كورتيكواسـتروئيد بلكـه درمـان            

بنابراين هورمـون   . سيتوتوكسيك نيز تاثير بر قد نهايي بيماران نداشت       

كـه سـن      توصيه نشده است، به ويـژه ايـن        SSNSرشد در مبتلايان به     

 در يـك مطالعـه      1.باشـد  تر از سن قد بيماران مي      رشد استخواني سريع  

 مبتلايان به سندرم نفروتيك     SDSر متوسط نمره انحراف معيار قد       ديگ

متر كمتر از قد متوسط گزارش شده         سانتي 5/2 و تقريبا    -19/1±43/0

 اســتروئيد رميــسيونكــه در دوره   متوســط قــد بيمــارانيSDS. اســت

بـا بيمـاراني كـه اسـتروئيد مـصرف          كردنـد در مقايـسه       دريافت نمـي  

  نـهمچني. تـده اسـزارش شـر گـري بالاتدا ور معنيـردند به طـك مي

بيماراني كه سيكلوفسفاميد دريافت نكردند، در مقايسه با بيماران ديگر 

در بيماراني كه بـا درمـان كورتيكواسـتروئيد در          . اند رشد بهتري داشته  

 رميسيون بودند، در مقايسه با بيماراني كه بدون استروئيد در           رميسيون

هر چند اكثر    4.دار كمتر بوده است    طور معني متوسط قد به     SDSبودند،  

ــندرم نفرو  ــه س ــتلا ب ــان مب ــستوپاتولوژي  كودك ــدوپاتيك هي ــك اي تي

 پيـدا   رميـسيون  دارند و با درمـان اوليـه اسـتروئيد           MCNSخيم   خوش

بـراي هميـشه در     % 10كنند، عود در بين آنها شايع بوده و كمتر از            مي

اليني و دموگرافيـك ميـزان      ي ب از بين فاكتورها  . ماند  باقي مي  رميسيون

، تعــداد عودهــا و مــدت sparing-اســتروئيد دهــي بــه عوامــل پاســخ

رسد  لذا به نظر مي   .  پابرجا با پيامد باليني بيماران ارتباط دارد       رميسيون

  . طولاني كودكان با سندرم نفروتيك اوليه لازم باشدگيري  پي
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Background: Nephrotic syndrome is one of the most remarkable diseases in childhood. 
The majority of patients have prompt response to corticosteroids.  
Methods: In this study, we retrospectively evaluate the outcome of patients with steroid-
responsive nephritic syndrome. Medical records from January 1996 to September 2006 were 
reviewed to identify all children with steroid sensitive nephrotic syndrome at the Pediatric 
Medical Center, Tehran, Iran. Initial steroid therapy was 60 mg/m2 per day for four weeks. 
Levamisole, a steroid-sparing agent, was prescribed at a dose of 2.5 mg/kg on alternate 
days in conjunction with alternate-day prednisolone. If no benefit was observed by three 
months, levamisole was discontinued and immunosuppressive therapy with 
cyclophosphamide at a dose of 3 mg/kg daily for 8 weeks, or cyclosporin A at a dose of 3–5 
mg/kg was prescribed.    
Result: Of 745 children with steroid sensitive nephrotic syndrome, 63.1% of patients were 
male. The most common causes were minimal change disease (98/324, 30.2%) and focal 
segmental glomerulosclerosis (81/324, 25%). At presentation, microscopic hematuria was 
found in 22.6% of the patients. During follow-up, 9.2% had no relapse at any time, while 
15.8% were frequent relapsers. The remission period ranged from 3.5 to 168 months. At the 
last follow-up, 57.6% of the patients were in remission, 37.7% relapsed and 29 children 
developed chronic renal failure. The outcome of nephrotic syndrome was not associated 
with age or gender. The end clinical status of patients correlated with duration of 
remission, number of subsequent relapses and response to cytotoxic agents. 
Conclusions: Steroid-responsive nephrotic syndrome in children should be followed over a 
long period, especially patients with early relapse. Relapse was seen in more than 90% of 
patients. Documentation of histopathology by renal biopsy may be helpful to identify those 
at increased risk for a poor outcome. 
 
Key words: Nephritic syndrome, children, steroid-responsive. 
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