
  
     سپيده سيفي و همكاران  68

 

 
 1385آبان،8 ، شماره64مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره

  
  
 

   از پيوند كليه  و ديابت پسبيماري كليه پلي كيستيكبررسي ارتباط بين 
  

 
 

  *1سپيده سيفي

  2اعظم سليماني

  محبوب لسان پزشكي
  بهزاد عين الهي

  محمدرضا خاتمي
  ميترا مهدوي مزده
  فرخ لقا احمدي

  سيما مازيار
گروه نفرولوژي دانشكده پزشكي دانشگاه .1

ت و بانك ، مركز تحقيقاعلوم پزشكي تهران
   فرآورده هاي پيوندي ايران

 گروه داخلي، دانشگاه علوم پزشكي -2
  تهران

  
  
  
  
  
  
 
 
 
 
 
 
 

ــشاني * ــران: ن ــشاورز،  -ته ــوار ك ــاي بل  انته
  بيمارستان امام خميني

  66593107: نمابر ،66593107:تلفن
 sepseifi@yahoo.com: پست الكترونيك

  

 
 Autosomal Dominant Polycystic)ي اتوزومال غالـب بيماري پلي كيستيك كليو: زمينه و هدف

Kidney Disaese, ADPKD (ت سايجاد و بـزرگ شـدن كي ـ   ، كه با است، يك بيماري شايع ارثي
منجـر بـه    زنـدگي     تا دهه پـنجم    هاي متعدد در هر دو كليه مشخص مي شود و به صورت تيپيك            

ديابـت پـس از   .  مـي گـردد  ( End Stage Renal Disease = ESRD)بيماري كليوي مرحله نهايي 
، يـك عارضـه شـايع بـه دنبـال پيونـد       )Post-Transplant Diabetes Mellitus = PTDM (پيونـد 

، با كاهش طول عمر آلوگرافت و نيز طول عمـر بيمـار             5/2-20%ارگانهاي مختلف با احتمال بروز      
پيوند كليه قرار  كه تحت ADPKD بيماران مبتلا به درPTDM در مطالعات محدودي . همراه است

 را در   PTDM و   ADPKDدر اين مطالعـه مـا ارتبـاط بـين           . گرفته بودند بروز بيشتري داشته است     
  .بيماران خود مورد بررسي قرار داديم

 بيمار غير ديابتيك و غير سـيگاري كـه پيونـد موفـق              140در اين مطالعه آينده نگر      : روش بررسي 
ظـرف مـدت چهـار      ) ADPKDبه بيمار غير مبتلا     113 و   ADPKD بيمار مبتلا به     27(كليه داشتند   

هر دو گروه از لحاظ سن، جنس، شاخص توده بدني، طول مـدت             . سال مورد بررسي قرار گرفتند    
در ايـن   . دياليز قبل از پيوند و پروتكل درماني ايمونوساپرسيو به دنبال پيوند مطابقـت داده شـدند               

بيمـاران  .  استفاده شد  PTDM براي   2002 در سال    مطالعه از تعريف انجمن ديابت كانادا ارائه شده       
 .براي يك سال پس از پيوند كليه مورد ارزيابي قرار گرفتند

% ADPKD، 3/13و در گروه غير % ADPKD، 1/11فراواني ديابت پس از پيوند در گروه : ها يافته
در گروه  PTDMبروز ). P > 0.05( بدست آمد كه اختلاف معني داري بين دو گروه وجود نداشت

 ارتباطي به جنس، سن، فشارخون بالا، مدت دياليز قبل از پيوند، شاخص توده ADPKDمبتلا به 
  ).P > 0.05(بدني و سطوح كراتينين سرم نداشت

  به عنوان علت نارساييADPKD در بيماران پيوند كليه با PTDMبه نظر مي رسد : گيري نتيجه
  .مرحله نهايي كليه ارتباطي ندارد

بيماري كليوي مرحله نهايي، ديابت پس از پيوند، بيماري پلـي كيـستيك كليـوي               : ليديكلمات ك 
 اتوزومال غالب
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 (ADPKD) بيماري پلي كيستيك كليوي اتوزومال غالـب، 

Autosomal Dominent Polycystic Kidney Disaese   يـك 
 سيصد تا يـك مـورد در        يك در با فراوني   (بيماري شايع ارثي    

اد و  ـج ــاي اــ ـه ب ـ، ك ـ دـ مـي باش  )ت كلي ـ جمعي هر هزار نفر  
خص ـيه مـش ـهاي متعدد در هـر دو كل ـ       تسيـدن ك زرگ ش ــب

وي ـجر بـه بيمـاري كلي ـ     ـيكال من ـورت تيپ ـه ص ـود و ب  ـمي ش 
تا دهـه   End Stage Renal Disease (ESRD )اييـه نهـرحلـم

هاي سوم    در دهه  "يماري غالبا علائم اين ب  . گردد پنجم عمر مي  
مـوارد  % 10و چهارم عمر بروز كرده و در كـل علـت حـدود              

ESRDــد1.باشــد  مــي  Post-transplant ديابــت پــس از پيون

Diabetes Mellitus, (PTDM)     يك عارضـه شـايع بـه دنبـال ،
 بـا    درصد است كه   5/2-20پيوند ارگانهاي مختلف با فراواني      
مـي   طول عمر بيمـار همـراه   كاهش طول عمر آلوگرافت و نيز   

پيوند كليه مناسب ترين روش درمان جايگزيني كليـه          1و4.شود
هـم چـون    عوارضي  با مي باشد كه     ESRDبيماران مبتلا به     در

ديابـت پـس از پيونـد در        .  همـراه اسـت    ديابت پس از پيونـد    
ديابـت   2. شيوع بيشتري داشته است    ADPKDبيماران مبتلا به    

ز از عوارض مهم به دنبـال پيونـد         قندي و عدم تحمل به گلوك     
ارگانهاي مختلف مي باشد كه مطابق تعريف ارائه شده توسـط           

 بــا قنــد خــون ناشــتاي 2002انجمــن ديابــت كانــادا در ســال 
)FBS(≤ 126 گرم در دسـي ليتـر و يـا قنـد خـون غيـر              لي   مي 

ه مـي   ـاخت ــتر شن ـي لي ـگرم در دس   ي ميل BS (≤ 200(ناشتاي  
 شــايع پيونــد بــوده كــه "بتا يــك عارضــه نــسPTDM 3.شــود

مشكلات جدي بـراي بيمـاران بـه دنبـال دارد ماننـد كـاهش               
عملكرد كليه پيوندي، كاهش طـول عمـر آلوگرافـت، افـزايش         

هـا و در     تمال بـروز عفونـت    حعوارض قلبي عروقي، افزايش ا    
با كاهش عملكـرد    مير بيماران پيوندي و    نهايت افزايش مرگ و   

 عروقـي  –خطر عـوارض قلبـي   گرافت و بقاء بيمار و افزايش   
 را در كودكان حدود  PTDMمطالعات اخير شيوع    . استهمراه  

احتمال  4.گزارش كرده است  % 10و در بزرگسالان حدود     % 20
 در دو دوره بيشتر است، يك دوره با ميزان خطر           PTDMبروز  

بالا كه همان شش ماه اول پس از پيوند است و ديگـري دوره              
طر با افزايش سن و گذشـت سـالها         افزايش پيشرونده ميزان خ   

 شناخته شده نيست ولي     " كاملا PTDMپاتوژنز   5.پس از پيوند  
 رسد كه مقاومت به انسولين عامل اصلي آن باشـد و           به نظر مي  
و داروهاي سركوب كننده ايمني از       درمان با استروئيد  ثانوي به   

. جملــــه تــــاكروليموس و سيكلوســــپورين مــــي باشــــد
 بـه عهـده   PTDMصـلي را در ايجـاد       كورتيكواستروئيد نقش ا  

ــت      ــسولين اس ــه ان ــت ب ــه مقاوم ــسته ب ــر آن واب  .دارد و اث
ــده ــسي  مهاركنن ــاي كل ــاكروليموس و    ه ــه ت ــورين از جمل ن

 كـاهش سـنتز     ،سيكلوسپورين باعث آسيب سلولهاي پانكراس    
بيماران پيونـدي    6.انسولين و كاهش ترشح انسولين مي گردند      

بيشتري براي بـروز   ر شده اند در معرض خطPTDMكه دچار   
   .عوارض مختلف آلوگرافت مي باشند

 PTDM را نيـز عامـل خطـر بـروز           ADPKDدر مطالعاتي   
ايـن بيمـاران     دانسته اند و علت آن را مقاومت به انـسولين در          

جهت شناسايي و جلـوگيري از بـروز عـوارض           .ذكر كرده اند  
PTDMظر ـري از نـــربالگ ــت غـه تح ــيمـاران پيونـد كلي ـ  ، ب

بـار و بعـد      ت قرار مي گيرند كه طي ماه اول هفته اي يك          ابـدي
 ماهانه قند خون ناشـتا چـك مـي شـود و در              ، ماه 12از آن تا    

بـا توجـه بـه      . صورت بروز ديابت بيمار درمـان خواهـد شـد         
اهميت بالاي ديابت پس از پيوند و اثر آن بر كليـه پيونـدي و               

 در مطالعات   حيات بيمار و نيز با توجه به شيوع نسبتا بالاي آن          
. قبلي انجام اين مطالعه در كشور ما ضروري به نظر مي رسـيد            

هدف از انجام اين تحقيق، بررسي ارتباط بين بروز ديابت پس           
 و نيز بررسي ارتباط بروز ديابت پـس از          ADPKDاز پيوند با    

 بـا متغيرهـاي سـن،    ADPKDپيوند كليه در بيماران مبـتلا بـه    
ن سرم و سابقه رد حاد پيونـد        جنس، وزن، فشار خون، كراتيني    

  .بود
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 بيمار غير ديابتيـك     Cohort  ،140در اين مطالعه آينده نگر      

 در  83 تـا    80 كه طـي سـالهاي       ESRDو غيرسيگاري مبتلا به     
پيونـد موفـق كليـه داشـته        االله  بيمارستانهاي امام خميني و بقيه      

ــد ــه 27(ان  بيمــار غيــر مبــتلا 113 و ADPKD بيمــار مبــتلا ب
هـر  . به مدت يك سال مورد بررسي قرار گرفتند       ) ADPKDبه

دو گروه از لحاظ سن، جنس، شاخص توده بدني، طول مدت           
دياليز قبل از پيوند و پروتوكل درماني ايمونوساپرسيو به دنبال          

در ايـن مطالعـه از تعريـف انجمـن          . پيوند مطابقت داده شدند   
 اسـتفاده   PTDM بـراي    2002سـال   ديابت كانادا ارائه شده در      

قند خون اين بيماران پس از پيوند كليه طي ماه اول هفتـه             . شد
 مـاه در پرونـده پيگيـري        12اي يك بار و پس از آن ماهانه تا          

اطلاعات مورد نياز بـا اسـتفاده از پرسـشنامه          . بيماران ثبت شد  
معيارهاي خروج  . مخصوص از پرونده اين بيماران بدست آمد      

ه عبارت بودند از عدم همكاري بيمار در اجراي طرح          از مطالع 
ها با اسـتفاده     تجزيه و تحليل داده    .و سابقه ديابت قبل از پيوند     

-Mann و Chi-Squareآزمونهاي آمـاري    وSPSSاز نرم افزار  

Whitney Testانجام شد .  
  

  
روه  را دو گ ـ PTDM توزيـع فراوانـي   - 1جدول شـماره  

 نشان مـي دهـد و جـدول         ADPKD و غير    ADPKDبيماران  

 در  ADPKD بيانگر توزيع فراواني سني مبتلايان بـه         ،2 شماره
  . مي باشدPTDMتلا و غير مبتلا به دو گروه مب

 ، كه دچار ديابت نـشده بودنـد       ADPKD مورد بيمار    24از  
 سـه مرد بودنـد و از      %) 2/79( نفر   19زن و   %) 8/20(  نفر   پنج

%) 3/33( نفـر  يـك   شدند PTDM كه دچار    ADPKDيمار  نفر ب 
گـروه از نظـر      مرد بودند كه بين ايـن دو      %) 7/66( نفر دوزن و   

جـدول   =P)  623/0(جنس اختلاف معنـي داري ديـده نـشد    
 را در دو گـروه      PTDM توزيع فراواني مبتلايـان بـه        ،3شماره  

ADPKD    و غير ADPKD   خون نشان مـي دهـد       از نظر فشار. 
 نفــر PTDM، 12 بــدون ADPKDمــرد مبــتلا بــه  13از بــين 

%) 7/7( نفــر يــك كيلــوگرم و 85وزن كمتــر از  %)3/92(
 با  ADPKD نفر مرد مبتلا به      دو كيلوگرم داشتند و از      85≥وزن

PTDM     كيلـوگرم داشـتند     85 از   روزن كمت %) 100( هر دو نفر 
در ). =68/0P ( كه بين دو گروه اختلاف معني داري ديده نشد

 كيلـوگرم داشـتند     75 از   ر چون همه زنان وزن كمت ـ     گروه زنان 
 توزيع فراوانـي  ،4جدول شماره    .آزمون آماري قابل انجام نبود    

 PTDM در دو گروه مبتلا و غير مبتلا به          ADPKDمبتلايان به   
 بيمــار 21از  .را بــر اســاس كــراتينين ســرم نــشان مــي دهــد 

ADPKD    كه به PTDM  هيچ كدام سابقه رد حاد  ، دچار نشدند 
 دچار PTDM كه به  ADPKD نفر بيمارسهپيوند نداشتند و از 

 نفـر  دوسابقه رد حاد پيوند داشت و       %) 3/33(  نفر   يك ،شدند
 كـه بـين ايـن دو        ،سابقه رد حاد پيوند نداشتند    ديگر  %) 7/66(

  .=P)007/0(گروه اختلاف معني دار ديده شد
  

 ADPKDرمبتلا به يغ مبتلا و و گروهدر د PTDMتوزيع فراواني بيماران مبتلا به :  1 –جدول 

  جمع  PTDMغيرمبتلا به                      PTDMمبتلا به                 گروه

  ADPKD  ) 9/88%(24  ) 1/11%(3  27مبتلا به 
  ADPKD  ) 7/86%(98  )3/13%(15  113  بهغير مبتلا 

  140%)100(  18%)9/12 (  122)%1/87 (  جمع
Chi-square Test p=0.76   

  

 هايافته

  بررسيروش
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 PTDMر مبتلا به يدر دو گروه مبتلا و غ ADPKDتوزيع فراواني سني مبتلايان به : 2–جدول 

  جمع  40 ≤ سن                              40> سن             گروه
  PTDM  )79(%19  )21(%5  24 به غير مبتلا
  PTDM  )100(%3  )0(%0  3 مبتلا به
  5%)6/18(  22%)4/81(  جمع

  
27  
  

Chi square Test        p=0.35 
  

  PTDMدو گروه مبتلا و غير مبتلا به  بر اساس فشار خون در ADPKDتوزيع فراواني مبتلايان به : 3–جدول 

  جمع              بدون هيپرتانسيونهيپرتانسيون      با   گروه
  PTDM   )3/58%(14  ) 7/41%(10  24بهغير مبتلا 

  PTDM  ) 100%(3  ) 0(%0  3مبتلا به 
  27  10)%37 (  17)%63 (  جمع

  Chi square Test     p=0.15  
  

   PTDMبر اساس كراتينين سرم در دو گروه مبتلا و غير مبتلا به  ADPKDتوزيع فراواني مبتلايان به : 4-جدول 

  جمع 4/1 ≤كراتي نين                     4/1 >                    كراتي نين  گروه

  PTDM   )8/45%(11  )2/54%(13  24غير مبتلا به
  PTDM  ) 3/33%(1  )7/66%(2  3مبتلا به 

  %)100(27  15)%6/55 (  12)%4/44(  جمع
Chi square Test     p=0.68 

  
 در مبتلايـان بـه     PTDMطبق نتـايج بدسـت آمـده شـيوع          

ADPKD 1/11 %      در. بدسـت آمـد    % 3/13و در گروه شـاهد 
ــه ــه در ســال مطالع ــسه توســط  1999 اي ك  Didierدر فران

Ducloux همكاران انجام شـد، شـيوع         وPTDM    در بيمـاران 
ADPKD ، 38 %2.بدست آمد% 3/13و در بيماران ديگر 

، ADPKDروه  ـونه در گ ـ  ـداد نم ـ ـشده تع ـ  مطالعه ذكر  در
 نفر بود كه از نظر سن، جنس، درمان ايمنوساپرسيو و زمان            26

بودند و مطالعه گذشـته نگـر     پيوند با گروه شاهد همسان شده       
 بوده و تعداد گـروه  Cohortكه مطالعه ما از نوع      حالي بود، در 

  بـود كـه از نظـر       ADPKDبيمـاران    شاهد بيش از چهار برابر    

سن، جنس، وزن و مدت زمان درمان جايگزيني قبل از پيونـد            
به هر حـال براسـاس نتـايج ايـن مطالعـه            . همسان شده بودند  

 پيوند شده تفاوتي با ساير      ADPKDان   در بيمار  PTDMشيوع  
 PTDM نمـي توانـد عامـل خطـر          ADPKDگروهها نـدارد و     

هرچند در مطالعات انجام شده قبلي سن بعنـوان عامـل            .باشد
 45 شناخته شده و گفته شده سن بـيش از           PTDMخطر بروز   

 سال با افزايش سـه      63سال با افزايش دو برابر و سن بيش از          
مطالعه ما كـه بيمـاران       ه است، اما در    همرا PTDMبرابر شيوع   

تقـسيم   سـال    40≥ سال و سـن      40دو گروه با سن كمتر از       به  
بيـشتر بيمـاران     . شناخته نـشد   PTDMسن عامل خطر    , شدند
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 اما طبق نتايج بدست     ،پيوندي كه وارد مطالعه شدند مرد بودند      
 تـاثيري   ADPKD در گروه    PTDMآمده جنس بيمار در بروز      

 PTDMاز جملـه عوامـل خطـر         بيمار) BP(فشار خون  .ندارد
مـواردي كـه    تعـداد  ADPKDدر مطالعه ما در بيمـاران     .است

از   داشتند بيشتر  mmHg 90/140فشارخون برابر و يا بيشتر از       
داشتند، امـا   mmHg 90/140كه فشارخون كمتر از   كساني بود   

وزن بيماران  . شناخته نشدPTDMخون عامل خطر بروز  فشار
از انجـام پيونـد افـزايش مـي يابـد و             شايع بعد  ورپيوندي بط 

در مطالعه ما مردان بـه      . چاقي عامل مقاومت به انسولين است     
 كيلـوگرم و  85 ≥وزن   كيلـوگرم و  85دو گروه وزن كمتر از 
 كيلـوگرم  70≥و وزن    كيلـوگرم 70 <زنان به دو گـروه وزن  

ــر از  . تقــسيم شــدند ــردان، اكثريــت وزن كمت  85در گــروه م
در .  شناخته نـشد PTDM وگرم داشتند و وزن عامل خطر كيل

 70گروه زنان بـا توجـه بـه اينكـه وزن همـه زنـان كمتـز از                    
در مرحلـه پـس از    .بود آزمون آماري قابل انجام نبود كيلوگرم

كليـه، اخـتلال متابوليـسم       در صورت اخـتلال عملكـرد     پيوند  
 گـروه در مطالعه ما كـه بيمـاران بـه دو           . گلوكز ايجاد مي شود   

بـالا  كـراتينين  تقـسيم شـدند    4/1 >كـراتينين و  4/1 ≤كراتينين
سابقه رد حاد پيوند بـدليل       .باشد PTDMنتوانست عامل خطر    

غيرمـستقيم در بـروز      نياز بـه پـالس كورتيكواسـتروئيد تـاثير        
PTDMــروز   .  دارد ــين ب ــا ب ــه م ــروه  PTDMدر مطالع در گ

ADPKD          و . ديده شـد  با سابقه رد حاد پيوند ارتباط معني دار
PTDM            در كساني كه سابقه رد حاد پيوند داشتند بيـشتر بـود . 

 نمي تواند عامل ADPKD  مذكورنتايج و توضيحاتبر اساس 
 ، در ايـن بيمـاران بـا سـن         PTDM باشد و بروز     PTDMخطر  
 و ساير عوامل ذكر شده ارتباط معني داري هيپرتانسيون ،جنس

 .تباط معني داري داشـت    ندارد و تنها با سابقه رد حاد پيوند ار        
به هر حال با توجه به اهميت حفظ كليه پيوندي و با توجه به              

 توصيه مي شود كنتـرل قنـد خـون          PTDMشيوع نسبتا بالاي    
بيماران پيوند كليه طبق برنامه زماني مشخص شـده بـه دقـت             

 با  ADPKD در بيماران    PTDMهر چند بين بروز      .انجام شود 
دليل ه  افت نشد اين نتيجه شايد ب     متغيرهاي ذكر شده ارتباطي ي    

پيشنهاد مي شود اين تحقيق در مقيـاس        . حجم كم نمونه باشد   
 .هاي باليني باشد  تا قابل تعميم به گروه.تري انجام شود وسيع
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Background: Autosomal-dominant polycystic kidney disease (ADPKD), a 
common hereditary disease, is characterized by the progressive development 
and enlargement of multiple cysts in both kidneys, and typically resulting in 
end stage renal disease (ESRD) by the fifth decade of life. Post-transplant 
diabetes mellitus (PTDM), a common complication after transplantation with 
an incidence rate of 2.5-20%, is associated with poor graft and patient 
survival. In few studies, PTDM has been more frequent in ADPKD 
transplanted patients. In the present study, we investigated whether there is 
any association between PTDM and ADPKD in our patients. 
Methods: In this prospective study, 140 non-diabetic and nonsmoker 
successfully transplanted patients (27 ADPKD and 113 non ADPKD patients) 
were enrolled during three years. Both groups were matched for age, sex, body 
mass index (BMI), duration of renal replacement therapy before 
transplantation and also immunosuppressive protocols after transplant. Post-
transplant diabetes mellitus was defined as Clinical Practice Guidelines 
advocated by Canadian Diabetes Association. All patients were followed for 
12 months. 
Results: PTDM occurred in 11.1% of ADPKD patients and in 13.1% of 
control group which was statistically insignificant (P > 0.05). The development 
of PTDM in ADPKD group was not related to sex, age, and hypertension, 
duration of renal replacement therapy before transplantation, BMI and serum 
creatinine levels (P > 0.05). 
Conclusion: Post-transplant diabetes mellitus appears not to be associated 
with autosomal-dominant polycystic kidney disease as an etiology of end stage 
renal disease. 

Keywords:  ESRD, PTDM, ADPKD  
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