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 علوم پزشكي زاهدان

  ايران–زاهدان 
 +98 – 9151417354: تلفن
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موارد جديد اثر مايكوفنولات موفتيل به همراه پردنيزولون خوراكي در درمان 
 نفريت لوپوسي

 
  3  دكتر محمود اكبريان2ايرج نجفي  دكتر 1زهرا ذاكريدكتر   1 دكتر هوشنگ سندگل

 نشگاه علوم پزشكي تهراندا گروه داخلي استاد 3   ،گروه داخلييار استاد 2  وم پزشكي زاهدان گروه داخلي دانشگاه علاستاديار 1
 

 93 - 100   صفحات84 تابستان  مودنهم  شماره مجله پزشكي هرمزگان  سال 

 دهيچك
 ييبيماري لوپوس به عنوان نمونه يك بيماري اتوايمون و فراگير عامل يك تا سه درصد موارد نارسا :مقدمه
وساپرسور است كه به صورت اختصاصي مايكوفنولات موفتيل يك داروي ايمن.  عملكرد كليه مي باشدئيانتها

ما در اين مطالعه اثر داروي فوق به همراه . باعث مهار فعاليت لنفوسيتها و سلول هاي مزانژيال كليه مي شود
 .پردنيزولون را بر درمان نفريت لوپوسي بررسي كرديم

وسي با مايكوفنولات موفتيل يمار با انواع مختلف پاتولوژي نفريت لوپب 12نگر  مطالعه آيندهدر اين  :كاروش ر
 گرم روزانه تعيين 2دوز مايكوفنولات موفتيل .  ماه تحت درمان قرار گرفته اند6به همراه پردنيزولون به مدت 

 V  نفر كلاس2 و IV نفر كلاس III ، 5 نفر كلاس 5 تعداد .همه اين بيماران موارد جديد نفريت لوپوسي بودند. شد
ر اساس پاسخ به درمان ب.  بيماري كه دوره درمان را به اتمام رساندند11در . درگيري كليوي لوپوسي داشتند

 ماهيانه در كلينيك ،رولوژيك فعاليت بيماريس، عملكرد كليوي و ماركرهاي در ادرارتغييرات ميزان پروتئين 
تفاده از آزمونهاي آماري  نتايج با اس.ارزيابي شدتهران علوم پزشكي دانشگاه وابسته به روماتولوژي بيمارستان شريعتي 

 .مورد تجزيه و تحليل قرار گرفتو كروسكال واليس ويلكاكسون 
افزايش نشان % 33كاهش يافته و در سه بيمار ديگر نيز كمتر از %) 72( بيمار 8كراتينين سرم در  :نتايج

سطح . .دبيمار منفي ش 5 در AntidsDNA بيمار پس از درمان كاهش يافت و 9در در ادرار ميزان پروتئين . داد مي
 .Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index (SLEDAI) كمپلمان در همه بيماران نرمال شده بود

% 18و عدم بهبود در % 6/45و بهبود نسبي در % 4/36به طور كلي بهبود كامل در .  نفر كاهش يافت10در 
 .بود% 82نسبي برابر ملاحظه شد به عبارت ديگر مجموع بهبودي كامل و 

 براي درمان نفريت لوپوسي با روش جايگزين مناسب ممكن است يك مايكوفنولات موفتيل :گيري تيجهن
را هم از  اين دارو به خوبي توانسته بيماري نفريت لوپوسي .باشد يد وريدي و پردنيزولونماكلاسيك تجويز سيكلو فسفا

عفونتها كماكان عامل  عوارض جانبي به خصوص.  گروه از بيماران كنترل كندنظرآزمايشگاهي و هم از لحاظ باليني در اين
 .ييد قطعي تر نتايج اين مطالعه لازم خواهد بودأمطالعات كنترل شده در آينده براي ت. محدود كننده اصلي محسوب مي شود

 ليك اسيدمايكوفنونيزولون، دپرنفريت لوپوسي،  :ها كليدواژه

 23/3/84:    پذيرش مقاله2/3/84:    اصلاح نهايي12/12/83: دريافت مقاله
 

 : مقدمه
لوپوس ارتيماتوس منتشر يك بيماري خود ايمني با 
منشا ناشناخته است كه با درگيري اعضاي مختلف 

درگيري كليه عارضه شايعي در اين . مشخص مي شود
بالغين مبتلا به لوپوس   درصد60بيماري است بنحوي كه

طول بيماري آنرا تجربه خواهند  در اريتماتوس منتشر
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اين درگيري چه به طور مستقيم و چه غير  ).1( كرد
تاثير ) از طريق درمان با مهاركننده هاي ايمني( مستقيم

 20تا  10 بين .)1(عمده اي در سرانجام بيماري دارد 
 سال از 10 تا 5درصد از بيماران مبتلا به لوپوس در طي 

). 2 (يي كليه پيش مي روندشروع بيماري خود به سمت نارسا
 درصد 2 تا 1تخمين زده شده است كه مبتلايان به لوپوس 

بيماراني را تشكيل مي دهند كه ساليانه نياز به درمانهاي 
 در .كنند جايگزين براي نارسايي انتهايي كار كليه پيدا مي

حال حاضر روش رايج درمان با سيكلوفسفامايد وريدي و 
ثر بودن عوارض ؤدر حين مپردنيزولون مي باشد كه 

لذا دستيابي به داروي ). 3،4،5( جانبي متعددي دارد
ايمنوساپرسيو جديدي كه ضمن اثربخشي معادل 
سيكلوفسفامايد عوارض جانبي كمتري داشته باشد ضرورت 

را بر مايكوفنولات موفتيل ما در اين مطالعه اثرات داروي  .دارد
كنون درمان بيماران لوپوسي با درگيري كليوي كه تا

 . مورد بررسي قرار داده ايم،اند ايمنوساپرسيوي دريافت نكرده
 

 :روش كار
جهت بررسي اثر دارويي مايكوفنولات موفتيل در 
بيماران مبتلا به نفريت لوپوسي، پژوهش بصورت 

 1381 بيمار طي سالهاي 12 در ( Cases series)نگر آينده
رستان  درماني بيما- در مركز آموزشي 1383لغايت 

 بيمار زن 10 بيمار مرد و 2. شريعتي تهران انجام گرديد
 .)1جدول  (بودند
 

  ويژگي هاي بيماران مورد مطالعه– 1جدول شماره 
 مقادير مشخصات

  26 ± 39/7 )سال(ميانگين سن 
 2/10 مذكر / جنس مؤنث

 8 ± 5/5 )ماه(متوسط طول دوره بيماري 
 8/0 ± 17/0 )رميلي گرم در دسي ليت (نين سرميكرات

 8/1 ± 1 )گرم در روز (پروتئينوري
 62 ± 34 ) ليترميلي گرم در دسي( سرم C3غلظت 
 DNA 204 ± 293آنتي 
 SLEDAI 7/3 ± 9/9 امتياز

ملاكهاي تشخيص لوپوس بر اساس معيارهاي 
American Rheumatology Association (ARA) 

لوپوسي در همه موارد نفريت . است 1982مربوط به سال 

يت لوپوسي ر مورد نف5برداري اثبات شده بود كه  با نمونه
 مورد 2 و IV مورد نفريت لوپوسي كلاس 5 و IIIكلاس 

 . داشتندVهم نفريت لوپوسي كلاس 
همه بيماران براي اولين بار تحت درمان با داروي 
سركوب كننده ايمني قرار مي گرفتند و در بدو مراجعه 

سپس درمان . ضايت نامه پر شدفرم ر براي همه بيماران
. پردنيزلون خوراكي شروع شد  مايكوفنولات موفتيل وبا

اين بيماران طي پي گيري هاي ماهيانه از نظر عوارض و 
متوسط زمان . اثرات درماني تحت بررسي قرار گرفتند

)  ماه4حداقل   ماه و6حداكثر ( ماه بود  38/5 دريافت دارو
لوپوسي بر اساس پس از قطعي شدن تشخيص نفريت 

 ،نتايج بيوپسي كليه توسط ميكروسكوپ نوري
ميكروسكوپ ايمنوفلورسانس و ميكروسكوپ الكتروني 

يكوفنولات موفتيل و پردنيزولون براي اين ادرمان با م
 گرم هر 1با دوز  مايكوفنولات موفتيل. بيماران شروع شد

ميلي گرم به ازاء هر  1 ساعت و پردنيزولون با دوز 12
ميلي گرم به ازاء 5/00روزانه در ماه اول و سپس رم كيلوگ

اين روند با  .در شروع ماه دوم تجويز شدهر كيلوگرم 
در مصرف پردنيزولون هر دو هفته تا  ميلي گرم 5كاهش 

 5/2 ميلي گرم روزانه و بعد كاهش هر سه هفته 20
روزانه ادامه ميلي گرم  10گرم تا رسيدن به دوز  ميلي
 1ل پردنيزولون ياهيانه يك دوز وريدي پالس متبيماران م. يافت
 . دريافت كردندگرم

) ماهشش (در طي دوره درمان  مايكوفنولات موفتيلدوز 
شد مگر اينكه عوارض ناخواسته بروز  كاهش داده نمي

عبارت  مايكوفنولات موفتيلمعيارهاي قطع درمان . كرد مي
 در 2000شمارش گلبول سفيد كمتر از (لوكوپني :  ازندبود
شمارش پلاكت كمتر از ( ترومبوسيتوپني ،)ليتر مكعب ميلي

 8 غلظت هموگلوبين كمتر از،)ليتر مكعب  در ميلي50000
، افزايش كراتينين با يا بدون افزايش گرم در هر دسي ليتر

  سرم، بروز عوارضC3، يا كاهش AntidsDNAتيتر 
مثل لوپوس مغزي، عفونت  (خطرساز براي جان بيمار

بروز حاملگي، عوارض گوارشي شديد تداوم يافته ، )وخيم
عدم همكاري مايكوفنولات موفتيل رغم كاهش دوز  علي

 .بيمار در مصرف دارو
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 در 4000 تا 2000بين (در مواردي كه لكوپني متوسط 
مارش  شيا ترومبوسيتوپني متوسط) ليتر مكعب ميلي

وجود داشت دوز ) 51000 تا 100000(پلاكت بين 
عوارض گوارشي . نصف مي شدموفتيل مايكوفنولات 

و مايكوفنولات موفتيل  در دوز% 50متوسط را با كاهش 
 .سپس افزايش تدريجي آن و رساندن به دوز قبلي درمان كرديم

 ماه مصرف دارو 3يك نفر از بيماران فوق كه پس از 
 از مطالعه حذف ،در پيگيري هاي درمان شركت نداشت

 . بيمار ديگر ارزيابي شد11شده و بررسي ها و نتايج در 
بيماران طي چهار هفته اول هر هفته و سپس هر دو 
هفته طي چهار هفته دوم درمان و بعد از آن هر ماه 

در هر ويزيت بيماران از نظر بروز علائم . شدند ميويزيت 
نفريت لوپوسي و ساير علائم فعاليت لوپوس و همچنين 

مان چگونگي پاسخ به درمان و يا بروز عوارض در
وآناليز  فشار خون اندازه گيري مي شد. بررسي مي شدند

 C3 و AntidSDNAادرار و عملكرد كبد و كليه و ميزان 
ماهيانه بررسي  (CBC) شمارش گلبولهاي خوني ،سرم

 ساعته نيز ارزيابي 24ميزان دفع پروتئين ادرار . مي شدند
 .ماهيانه مي شد

 ايفشار خون بيماران با داروهدر اين مطالعه 

Calcium Channel Blocker(CCB) در صورت لزوم   و
توليك هدف، كمتر از سخون سي فشار. بتابلوكر درمان مي شد

 90فشار خون دياستوليك كمتر از  جيوه و متر  ميلي150
 .در نظر گرفته شدمتر جيوه  ميلي

بصورت دفع )  complete remission(كامل  بهبود
  پروتئين ادراري به ساعت24در گرم  ميلي 300كمتر از 

 غير فعال و سطح كراتينين نرمال يا يمراه سديمان ادراره
بهبودي نسبي  .تعريف شده بود% 33افزايش كمتر از 

)partial remission ( تا ميلي گرم  300به حضور بين
مراه  ه ساعته به24پروتئين در ادرار ميلي گرم  2000

سطح % 33كراتينين سرم نرمال يا افزايش كمتر از 
 .كراتينين و سديمان ادرار غير فعال اطلاق شد

 گرم در 3دفع پروتئين بيش از): عدم بهبود(شكست درمان 
 ميلي 2900 تا 2000 ساعت و يا دفع پروتئين ادراري بين 24

مراه افزايش سطح كراتينين سرم بيش از  ه ساعت به24گرم در 

اده از آزمون رتبه ها با استف يافتهتجزيه و تحليل  .پايه تعريف شد% 33
 .سون و آزمون كروسكال واليس صورت گرفتككالعلامت دار وي

 
 :نتايج

تشخيص بيماري لوپوس در همه بيماران بر اساس معيارهاي 
ARA ،بيماران داراي آزمايش سرولوژي تمام  گذاشته شده بود

AntidSDNAبودند مثبت . 
تمام علائم درگيري كليوي در ابتداي ورود به مطالعه 

 سال 3/26ميانگين سني بيماران . يماران وجود داشتب
 سال 25سن كمتر از ) نفر 7(بود و اكثريت بيماران 

ده نفر از بيماران زن بودند و ميانگين مدت شروع . داشتند
 .بود ) 1 . 24(  ماه 8بيماري 
 بيمار مدت درمان به شش ماه رسيده بود و فقط در 10 در

 .بود) چهار ماه ( ر از شش ماهيك بيمار مدت دريافت دارو كمت
 ميلي گرم در 1841ميانگين دفع پروتئين قبل از شروع درمان 

  .بود ) 450 –3250(بيست و چهارساعت 
 8/0ميانگين كراتينين سرم قبل از شروع درمان 

 Systemicميانگين  ).2جدول (  گرم در دسي ليتر بود ميلي

Lupus Erythematosus Disease Activity Index 
(SLEDAI) بود) 4 -16 (9/9 قبل از شروع درمان . 

 

قبل  SLEDAI تغييرات كراتينين، دفع پروتئين و – 2جدول شماره 
 و بعد از درمان

انحراف  ميانگين حداقل حداكثر معيار
 معيار

 11/1020 1841 450 *3230 پروتئين ادرار قبل از درمان
 37/1311 1247 78 4100 پروتئين ادرار قبل از درمان
 08/1416 -594 -2454 2750 تغييرات دفع پروتئين ادرار
 17/0 8/0 6/0 **1/1 كراتينين سرم قبل از درمان
 22/0 7/0 4/0 3/1 كراتينين سرم بعد از درمان
 27/0 -1/0 -5/0 3/0 تغييرات كراتينين سرم

 SLEDAI 16 4 9/9 7/3قبل از درمان 
 SLEDAI 8 0 4/3 38/2بعد از درمان 

 SLEDAI  0 12- 4/6- 20/3تغييرات 

  ساعته24 برحسب ميلي گرم در ادرار *
  بر حسب ميلي گرم در دسي ليتر**

 بيمار قبل از شروع درمان نرمال 7 سرم درC3ميزان 
 5 سرم در C4ميزان .  بيمار پائين تر از نرمال بود4و در 
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 بيمار 6بيمار قبل از شروع درمان پائين تر از نرمال و در 
 .نرمال بود

 نفر در 5از نظر كلاس پاتولوژي در افراد مورد مطالعه 
 V نفر در كلاس 3و IV  نفر در كلاس 5و III كلاس 
 قرار داشت Vاز اين تعداد يك نفر كه در كلاس . بودند

بدليل عدم پيگيري درمان و وضعيت نامشخص پاسخ به 
 IV يك نفر نيز كه در كلاس  ودرمان از مطالعه حذف شد

ار داشت بدليل اينكه از قبل بمدت طولاني تحت درمان با قر
 .سيكلوفسفامايد بود از مطالعه خارج شد

 نفر III ،4 نفر كلاس 5 بيمار باقي مانده 11بنابراين از 
 . بودندV نفر كلاس 2 و IVكلاس 

توزيع فراواني متغيير ها بر اساس كلاس  پاتولوژيك 
 :قبل از شروع درمان به قرار زير بود

 24، ميانگين دفع پروتئين ادراري در IIIدر كلاس 
 24 ميلي گرم در 1645 قبل از شروع درمان ،ساعت

، اين ميانگين IV، در كلاس  ) 1200 – 3200بين ( ساعت 
بين (،  ) 1950(Vو در كلاس  ) 450 – 3080بين  ( 1532
 .بود ) 2671 -3230

در كل بيماران در خاتمه درمان ميانگين تغييرات 
گرم كا هش در دفع پروتئين    ميلي594وتئين اوري برابرپر

 ساعت بود و دامنه اين تغييرات از كا هش به ميزان 24در 
 2750 ساعت تا افزايش به ميزان 24  ميلي گرم در 2454

 . ساعت متغير بود24ميلي گرم در 
  ميلي گرم در دسي 1/0ميانگين تغييرات كراتينين سرم 

 افزايش را 3/0كاهش تا حداكثر  5/0ليتر و بين حداقل 
 .نشان مي داد

 و دامنه  اين - 6/4 ، برابر SLEDAIميانگين تغييرات  
 . بود5 تا حداكثر 12تغييرات بين حداقل 
 سرم در همه بيماران بدون توجه C3در پايان درمان 

 C4. به گروه پاتولوژيك در محدوده نرمال قرار گرفته بود
 بود و در يك نفر كماكان  بيمار نرمال شده10سرم در 

 C3 بيماري كه 4به عبارت ديگر از . كمتر از نرمال بود
 نرمال C3پائين داشتند همه بيماران پس از خاتمه درمان 

 پائين تر از C4 بيماري كه قبل از درمان 5پيدا كردند و در 
 . نرمال شده بودC4 بيمار 4نرمال داشتند در 

AntidsDNA بيمار مورد مطالعه 11 در پنج بيمار از 
 .پس از خاتمه درمان منفي شده بود

بدون تفكيك كلاس پاتولوژيك وضعيت دفع پروتئين 
 ساعته در بيماران مورد مطالعه پس از خاتمه 24ادرار 

 :درمان به قرار ذيل بود
 5، بهبود نسبي در %)4/34( بيمار 4بهبود كامل در 

% 2/18هبود در پروتئين اوري در و عدم ب% ) 5/45(بيمار 
 .موارد اتفاق افتاد

 11وضعيت كراتينين سرم، پس از خاتمه درمان در كل 
كراتينين  پايان %) 7/72(  بيمار8در . بيمار به قرار ذيل بود

افزايش % ) 3/27(درمان كاهش داشت و در سه بيمار 
ميزان قبل از درمان  مشهود بود % 33 تا 15كراتينين بين 

در همه موارد كماكان كراتينين در محدوده نرمال قرار كه 
% 33داشت و در هيچكدام از بيماران افزايش بيش از 

 پس از SLEDAIوضعيت . كراتينين سرم مشهود نبود
 بيمار اين معيار پس 10در :  خاتمه درمان به قرار ذيل بود
و در يك بيمار نيز % ) 9/90(از درمان كاهش يافته بود 

 اتفاق نيفتاده SLEDAIمه درمان تغييري در پس از خات
 پس از خاتمه SLEDAIدر هيچكدام از بيماران . بود

 .درمان افزايش نشان نمي داد
C3 سرم در خاتمه درمان درهمه بيماران نرمال شده 
 ، قبل از III نفر بيمار كلاس 5به اين ترتيب كه از . بود

نرمال  پائين داشته كه پس از درمان C3درمان دو نفر 
 پائين C3 نفر 2 بيمار 4 نيز از IVدر كلاس . شده بود

 دو بيمار Vدر كلاس . داشته كه به حد نرمال رسيده بود
 نرمال داشته كه نرمال نيز C3مورد مطالعه قبل از درمان 

 .باقي مانده بود
 مورد دو III دركلاس:   سرم قبل ازدرمانC4وضعيت 

كاهش  مورد دو IVسه مورد نرمال و در كلاس  كاهش و
يك  يك مورد كاهش وV دو مورد نرمال و در كلاس و

در خاتمه درمان بر اساس كلاس . مورد نرمال بود
 سرم C4موارد ميزان   در همهIIIپاتولوژيك، در كلاس 

 سرم C4 نفر ميزان 2 در IVنرمال شده بود در كلاس 
 نيز در هر دو Vكماكان پائين باقيمانده بود در كلاس 

 . نرمال شده بودC4بيمار 
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 پس از درمان بر اساس كلاس AntidsDNAوضعيت 
 فوق بادي آنتي در سه بيمار تيتر IIIپاتولوژيك، در كلاس 

 در يك بيمار اين تيتر منفي IVمنفي شده بود و در كلاس 
 نيز در يك نفر اين تيتر منفي شده Vشده بود و در كلاس 

 .بود
 بهبود ،%4/36نتيجه درمان بطور كلي بهبود كامل 

 به عبارت ديگر .بود% 2/18 و عدم بهبود %6/45نسبي 
 .بود% 82مجموع بهبودي كامل و نسبي برابر 

تفكيك نتيجه درمان بر اساس كلاس پاتولوژيك به قرار 
 :ذيل بود

 بهبود ،%)60(، بهبود كامل در سه نفر IIIدر كلاس 
موارد % 100 به عبارت ديگر در و%) 40(نسبي در دو نفر

 . بهبود نسبي و كامل مشهود بودIII كلاس
 بهبود ،%)25( نفر 1 كامل در ي بهبودIVدر كلاس 

%) 25( در يك نفر يو عدم بهبود%) 50( نفر 2نسبي در 
بيماران % 75به عبارت ديگر در اين گروه . مشهود بود

 . نسبي و كامل داشتنديبهبود
 ،)صفر درصد( كامل مشهود نبود ي بهبودVدر كلاس 

 در يك نفر يو عدم بهبود%) 50( نفر 1نسبي در  يبهبود
 .مشهود بود%) 50(

شاخص آماري ميزان پروتئين ادرار قبل از درمان بر 
 :اساس پاسخ درماني در انتهاي درمان به قرار ذيل بود

 در مواردي كه پاسخ درمان كامل بود ميانگين دفع 
 ميلي گرم 1156ادرار پروتئين قبل از شروع درمان برابر 

 در مواردي كه پاسخ درماني نسبي بوده , ساعت24ر د
 ساعت و در موارد 24 ميلي گرم در 2390اين ميزان برابر 

 . ساعت بود24 ميلي گرم در 1830عدم پاسخ درمان برابر 
از لحاظ عوارض مشهود در اين بيماران عوارض 

و عوارض غير عفوني در دو )  بيمار 6( مورد 7عفوني در 
يك بيمار بعلت آبسه . ديده شد) مار در يك بي( مورد 

 .مغزي فوت شد
سون نشان داد كه بين ككالآزمون رتبه علامت دار وي
و ) P = 006/0( سرم C3مقادير قبل و بعد از درمان 

SLEDAI ) 005/0 = P (اختلاف معني داري وجود دارد .

مقادير قبل و بعد ميزان پروتئين اوري، كراتينين سرم و 
AntidsDNA و C4 داد اختلاف معني داري را نشان نمي. 

 ،طبق آزمون كروسكال واليس مقادير پروتئين اوري
، III در سه كلاس SLEDAI - C4- C3كراتينين سرم، 

IV ،V اختلاف معني داري نشان نداد. 
 

 : گيري  و نتيجهبحث
 National Institutes of Healthاطلاعـات حاصـل از  

تلا بـه نفريـت لوپوسـي    آمريكا نشان داده است كه افراد مب     
كــه تحــت درمــان بــا گلوكورتيكوئيــد بهمــراه عوامــل       
سيتوتوكسيك قرار گرفته اند نسـبت بـه افـرادي كـه فقـط              
گلوكوكورتيكوئيد به تنهايي دريافت كرده اند عملكـرد دراز         

 ).6(مدت كليوي بهتري داشته اند 
لوپوس فعال با فعاليت  بيش از حد لنفوسـيتها و توليـد             

بــر خــلاف  . دي هــا مشــخص مــي شــود   اتــوآنتي بــا 
سيكلوفســـفامايد كـــه يـــك داروي سيتوتوكســـيك غيـــر  
ــل پروليفراســيون    ــولات موفتي اختصاصــي اســت، ميكوفن
لنفوسيتها را از طريق وابستگي اين سلولها به توليد پورين          

مــايكوفنولات اثــر . بصــورت اختصاصــي مهــار مــي كنــد 
ــل  ــاهش موفتي ــار guanosine triphosphateدر ك  و مه

glycosylation  ــبنده ــاي چسـ  Adhesion(  مولكولهـ

molecules (شود  اعمال مي)7.( 
 نفريت لوپوسي شامل القاء رميسـيون    Optimalدرمان  

ــود، و    ــوگيري از ع ــراي جل ــؤثر ب ســريع، پروفيلاكســي م
نارســائي كليــه . جلــوگيري از بــروز نارســائي كليــه اســت

 مـوارد رخ داده اسـت     % 25پيشرفته در گزارشات قبلـي تـا        
اين درصد حتي با مصرف پردنيزولون و سيكلوفسفامايد        (

در دانشـگاه اوهـايو     ) 8) (وريدي هـم وجـود داشـته اسـت        
 مـورد نفريـت لوپوسـي مقـاوم بـه           12آمريكا اين دارو در     

درمان با سيكلوفسفامايد وريدي مورد بررسي قرار گرفت        
كراتينين سرم اين بيماران يا در حد ثـابتي بـاقي مانـد           ،  )9(

 دفـع  .نكه از ميزان قبل از شروع درمـان كـاهش يافـت          يا اي 
 C3. پروتئين ادراري به طرز قابل ملاحظه اي كاهش يافـت         

 ، در تعدادي از بيمـاران و نـه همـه            AntidsDNAسرم و   
ميكوفنــولات موفتيــل آنهــا پــس از پايــان دوره درمــان بــا 
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 برابـر  ميكوفنولات موفتيـل   ميزان مصرف    ،نرمال شده بود  
در روز و متوسط طـول      ميلي گرم    2000تا   ميلي گرم  500

در پايـان ايـن     . بود)  ماه 24 تا   3بين(  ماه 9/12مدت درمان   
بـه  ميكوفنولات موفتيـل    مطالعه نتيجه گيري شده است كه       

خوبي تحمل شده است و احتمالا در كنترل تظاهرات عمـده      
 .كليوي بيماري لوپوس موثر مي باشد

 در دو مورد بيمـار      ميكوفنولات موفتيل در مطالعه ديگر    
مبتلا به نفريت لوپوسي مقاوم به درمان با سيكلوفسفامايد         

كـه در مـورد اول بعـد از         ). 8( وريدي، استفاده شده اسـت    
 شروع شده است به خوبي سطح       ميكوفنولات موفتيل اينكه  

كراتينين سرم كنترل شده و در حد ثابتي باقي مانده اسـت            
ــس از شــروع   ــز پ ــار دوم ني ــلميكوفدر بيم ــولات موفتي  ن

 8عملكرد كليه به سرعت بهبود يافت و سـطح كـراتينين از             
 6/2قبــل از شــروع درمــان بــه ميلــي گــرم در دســي ليتــر 

نيـز  در ادرار   پروتئين  . كاهش يافت گرم در دسي ليتر       ميلي
ــرد   ــدا ك ــه اي پي ــل ملاحظ ــل قاب ــا  . تقلي ــه م ــن مطالع در اي

Complete Remission را بعنوان primary end point 
 ماه درمان انتخاب كرديم چرا كـه ايـن مطالعـه            6در پايان   

 در كنترل فاز حاد بيمـاري       ميكوفنولات موفتيل بررسي اثر   
كنترل فعاليت بيماري در جهـت      . نفريت لوپوسي بوده است   

حفظ عملكرد بعدي كليه و جلوگيري از بروز نارسائي كليه          
ــال اهميـــت را دارد ــه . كمـ  Completeدر ايـــن مطالعـ

Remission       نرمال بـودن   (  را سخت گيرانه تعريف كرديم
پروتئين دفعي بهمراه نرمال شـدن سـديمان ادرار و ثابـت            

 ) .ماندن كراتينين سرم 
 9 " بيمـار مـورد مطالعـه مجموعـا        11بر اين اساس در     

و )  نفـر  4(بهبودي داشتند ، كـه بهبـود كامـل          % ) 82(بيمار  
 .مشاهده شد) نفر5(بهبودي نسبي در 

در هيچكدام از بيماران افـزايش كـراتينين سـرم          بعلاوه  
مشــهود نبــود و كــاهش كــراتينين ســرم در % 33بــيش از 

ــر از   % 7/72 ــزايش كمت ــاران و اف از % 3/27در % 33از بيم
 .بيماران مشاهده شد

از % 100 در   C3از لحاظ ساير متغيير هـا نرمـال شـدن           
  بـود، و تغييـرات     P = 006/0بيماران اتفاق افتاد كـه داراي       

SLEDAI    005/0 نيز با = P       حاكي از مؤثر بـودن درمـان 
 .در كنترل بيماري لوپوس در اين گروه از بيماران بود

در ايــن مطالعــه نكتــه جالــب ديگــر رابطــه بــين ميــزان  
پروتئين اوري قبل از شروع درمان و اثـر بخشـي درمـان             

 ،شـد  بود، كه هرچه پروتئين اوري قبل از درمان بيشتر مي         
در پاسـخ درمـاني كامـل       . ( ضـعيف تـر بـود     نتيجه درمان   

 ميلـي گـرم در      1156ميانگين پروتئين اوري قبل از درمان       
 ساعت كه در موارد پاسخ نسبي و عدم پاسخ به ترتيب            24

 .) ساعت بود24 ميلي گرم در 1830 و 2390
بررســي دقيــق تــر نتــايج در گروههــاي مــورد مطالعــه 

 بود  III كلاس   نشانگر اين بود كه بهترين پاسخ درماني در       
%  40رميسـيون كامـل     ( بيماران در رميسيون بودند     % 100

 % ) .60و رميسيون نسبي
مشـاهده  % ) 25(  بهبود كامل در يك نفـر        IVدر كلاس   

 بهبــود كامــل مشــهود نبــود و بهبــودي Vدر كــلاس . شــد
نسبي در يك نفر و عدم پاسخ درماني در يك نفر مشـاهده             

 .شد
طبق نتايج اين مطالعه بهترين بنابراين بنظر مي رسد كه    

 IIIپاسخ درماني به لحاظ كاهش پروتئين اوري در كلاس          
 و پاسـخ ضـعيف دركـلاس        IVو پاسخ متوسط دركلاس       

V     ميـزان  (چنـد كـه از سـاير جهـات            هـر  .، اتفاق مـي افتـد
ــراتينين ســرم ــزان ،ك ــزان ، SLEDAI مي ــرم و C3 مي  س

ــزان  ــان C4مي ــس از درم ــين  ) ســرم پ ــاوت فاحشــي ب  تف
اين نتـايج بـه جـز در        . روههاي پاتولوژيك وجود نداشت   گ

 داراي معني آماري نبود امـا       SLEDAI سرم و    C3موارد  
بنظر مي رسد كه در مجموع نتايج حاصل از درمان نفريت           

% 82( پردنيزلــون   وميكوفنــولات موفتيــل  لوپوســي بــا   
ــايج حاصــل از درمــان اســتاندارد  ) رميســيون  مشــابه نت

 ماهيانـه و پردنيزولـون اسـت كـه       سيكلوفسفامايد وريـدي  
 .)10( رميسيون ايجاد ميكند% 85

در اين مطالعه، يك نفر از بيماران بدليل عوارض عفوني          
فوت شـد ولـي در سـاير بيمـاران عـوارض            ) آبسه مغزي (

 .جانبي خطرناك مشهود نبود
 و ميكوفنولات موفتيلدر كل به نظر مي رسد كه تركيب 

به نفريت لوپوسي از نظر پردنيزلون در بيماران مبتلا 
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نتايج درماني مشابه رژيم سيكلوفسفامايد وريدي ماهيانه 
اي  انجام مطالعه. است و عوارض جانبي كمتري دارد

گروه تحت درمان ( حضور گروه كنترل بامشابه 

تري  تواند نتايج قابل قبول مي) استاندارد با سيكلوفسفامايد
 . داشته باشد
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