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مقاله پژوهشي
مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي رفسنجان

1383بهار ، دومشماره جلد سوم،

بوتينين پرامين و اكسيپرامين با تركيب ايميمقايسه نتايج دو روش درماني ايمي
غيرعارضه دارمبتلا به شب ادراري  سال 6-12هاي در بچه

2، غلامرضا رفيعي*1محمد جمالي

لاصهخ

كه به طور متوسط محسوب شده  شب ادراري كودكان رايج دري يهاي داروكي از درمانپرامين يايمي:فسابقه و هد

تك دارويبوتينين در مقايسه باپرامين همراه با اكسيثير ايميأ هدف از اين مطالعه بررسي ت،ثر استؤم% 60-50

. باشدپرامين در درمان شب ادراري غيرعارضه دار كودكان ميايمي

 ساله مبتلا به شب ادراري بدون 6-12 كودك دبستاني 80و در آن كارآزمايي باليني است اين مطالعه يك : هااد و روشمو

 به صورت تصادفي به ،نامه غربالگري شده بودند كودك دبستاني شهر رفسنجان از طريق پرسش2500عارضه كه از ميان 

بوتينين و گروه ديگر تحت درمان با پرامين توأم با اكسيبا ايمي يك گروه تحت درمان ، نفري تقسيم شدند40دو گروه 

 موارد بهبودي و ،گيري در طول مدت درماني بعد از اتمام دوره درماني و پ. ماه قرار گرفتند3پرامين و پلاسبو به مدت ايمي

. شدبررسي عدم بهبودي 

بوتينين توأم با اكسيپرامينو ايمي% 60پرامين و پلاسبوميزان بهبودي با ايمي نتايج اين پژوهش نشان داد كه:هايافته

).P=00017/0(دار بود و آماري معنيباليني بدست آمد كه از نظر % 95

،دار كودكانبوتينين در شب ادراري غيرعارضهپرامين و اكسيرسد روش درمان دو دارويي ايميبنظر مي: گيرينتيجه

 ميزان عود شب ادراري و ،شود درمطالعات بعديپرامين باشد هرچند پيشنهاد ميميروش مؤثرتري از درمان تك دارويي اي

.  مورد ارزيابي قرار گيرد،عوارض جانبي دارويي درهركدام از متد فوق

 اكسي بوتينين،پرامين ايمي،اريرشب اد: هاي كليديواژه

مقدمه
شود كه كودكي بعد از تكامل شب ادراري زماني اطلاق مي

بستر ) گيرد سالگي صورت مي3-5كه در سن (اي عصبي هراه

3 دوبار در هفته يا بيشتر براي ،خود را در خواب بدون اختيار

 يا بالينياگر اين اختلال همراه علايم . ماه متوالي خيس كند

 را عارضه دار و چنانچه هيچ گونه پاراكلينيكي مثبت باشد آن

شب % 80 بيش از  شب ادراري ساده گويند كه،علايمي نداشت

اطلاعات موجودطبق . باشدها از نوع ساده ميهاي بچهادراري

 سالگي 5-7 در سنين شب ادراري آمار شيوع ،در جوامع غربي

رسد و مي% 10 سالگي به 7-10بوده كه در سنين % 15حدود 

طوري كه در سن بالاي به با افزايش سن كاهش يافته 

% 50مار مبتلايان در پسرهايابد و آنزول مي% 1سالگي به 15

درمطالعاتي كه در شهرهاي ]. 4،9،15[بيشتر از دخترهاست 

آمار شيوع ان از جمله رفسنجان نيز انجام شد،مختلف كشورم

كه در سنين است ده شگزارش % 95/12كلي شب ادراري 

.]1[تر بيشتر و در سنين بالاتر كمتر بوده استپايين

) نويسندة مسئول ( بخش ارولوژي بيمارستان مرادي،انشگاه علوم پزشكي رفسنجان استاديار د، ارولوژيست-*1

رفسنجاندانشگاه علوم پزشكي ي وپيراپزشكي يت علمي دانشكده پرستاري ماماأ مربي عضوهي-2
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اگر چه شب ادراري ساده بدون درمان با افزايش سن خود 

اما ،ندباقي خواهد ما% 1به خود نيز بهبودي پيدا كرده و فقط 

مشكلات بهداشتي براي خانواده ايجاد نموده و از طرفي 

 عاطفي بزرگي را به كودك تحميل ، اجتماعي،هاي روانيهزينه

شود  بدخلقي و افسردگي كودك مي،گيريكرده و باعث گوشه

 به لحاظ مسائل اعتماد به نفس و ،لذا جدا از درخواست والدين

درمان مناسب و  كه شودداده ميح يجترل رواني كودك يمسا

درمان شب كه براي اي در مطالعه. ]2،5[به موقع صورت گيرد 

 انجام شده بعد از بررسي 2000ادراري در فرانسه در سال 

 اكثريت ،هاي متعدد درماني توسط متخصصين مختلفروش

هاي مبتلاء ترين درمان براي بچهها با ضرورت انجام مناسبآن

 عقيده داشتند كه در دروس و به شب ادراري موافق بوده و

بايست توجه خاصي به اختلالات هاي آموزش پزشكي ميبرنامه

چنين در نظرخواهي ها مبذول گردد همعملي دفع وكنترل آن

از مادراني كه به واسطه شب ادراري كودكان خود به مراكز 

،آنان معتقد بودند كه پزشكان% 48درماني مراجعه كرده بودند 

في را درتعيين انتخاب شيوه مؤثر درماني به توجه ودقت كا

دهند و نياز به يك وفاق ملي جهت تعيين مؤثرترين خرج نمي

.]11[متد درماني در شب ادراري را مطرح كرده بودند 

بيان هاي مختلفي تاكنون  روش،براي درمان شب ادراري

و استفاده از % 80شده كه عمدتاً استفاده از تشك آلارم را تا 

و % 50را تا ) پرامين استترين آن ايميكه معمول(ا داروه

ها پروبانتين و كه سردسته آن(ها نرژيكوليكدرمان با آنتي

. اند درصد مؤثر دانسته40 تا15را بين ) بوتينين استاكسي

ي يهاهاي ديگري مثل دسموپرسين براي شب ادراريدرمان

داروهاي . ]15[اند اوري باشد پيشنهاد نمودهكه علت آن پلي

ديگري مثل افدرين و پسودوافدرين از طريق تأثير روي تونوس 

. ]4[باشند ميمؤثر نيز تر كاسفن

پرامين و با توجه به فيزيولوژي مثانه و مكانيسم اثر ايمي

برند  را بالا مي1بوتينين كه هر دو ظرفيت عملي مثانهاكسي

،چون كاهش ظرفيت عملي مثانهسوي ديگر و از ، ]15[

 اين ،]5،15[دهد ترين علت شب ادراري را تشكيل ميمدهع

 كه شايد با تجويز توام اين دو دارو بتوان ه را ايجاد كردصورت

از آنجا كه درمان با تشك . روش درماني مؤثرتري را ارايه نمود

1 - Functional capacity

 باعث ، ضمن بيدار كردن مكرر طفل و والدين از خواب،آلارم

 لذا درمان دارويي براي ،باشدها ميضربه عصبي روحي براي آن

چنانچه بتوان يك روش . ]3[تر خواهد بود والدين و طفل ساده

هاي دارويي درمان دارويي با راندمان بهبودي بيشتر از درمان

 كمك شاياني به درمان و پيشگيري مسائل اد،رايج را ارائه د

.رواني كودك خواهد شد

هامواد و روش

2500 تعداد ،ي يك سوكوردر اين مطالعه كارآزمايي بالين

-اي  سال به روش خوشه6-12كودك دبستاني سنين 

تصادفي از بين مدارس مختلف شهر رفسنجان انتخاب شده كه 

 مورد شب ادراري بدست آمد 120 حدود ،نامهبا دادن پرسش

در درمانگاه هر مورد . و به درمانگاه ارولوژي ارجاع داده شدند

 بررسي ،اه موارد مشكوكتحت معاينه كامل باليني و گ

دار و بيماراني كه قادر پاراكلينيكي قرار گرفتند و موارد عارضه

 مورد شب 80دركل . به همكاري نبودند از مطالعه حذف شدند

دار با اين طرح همكاري داشتند كه به صورت ادراري غيرعارضه

 نفري تقسيم 40به دو گروه ) كشيقرعه(تصادفي ساده 

) mg/kg6/1–8/0(پرامين درمان با ايميتحتگرديدند يك گروه 

و يك گروه تحت درمان با ) mg/kg3/0-2/0(بوتينين و اكسي

آدرس و تلفن هر كدام . پرامين و پلاسبو قرار گرفتندايمي

ها توصيه شد دارو را مطابق دستور به يادداشت و به والدين آن

 و چنانچه مشكلاتي از قبيل ]9[ ماه ادامه دهند 3مدت 

در . اسازگاري دارويي داشتند مراجعه يا تماس حاصل نمايندن

 از مصرف ،هاي منظمطول مطالعه سعي شد با پيگيري

هاي مخدوش چنين از عدم درمانداروهاي تجويز شده و هم

دو هفته بعد از اتمام دوره .  اطمينان حاصل گردد،كننده ديگر

دم  موارد بهبودي و ع،نامه ديگريدرماني با دادن پرسش

بهبودي استخراج گرديد مواردي كه به طور كلي خشك مانده 

ها به كمتر از دو بار در بودند يا اين كه دفعات خيس كردن آن

هفته كاهش يافته بود به عنوان بهبودي و مواردي كه دو بار يا 

 شب ادراري داشتند به عنوان عدم بهبودي ،بيشتر در هفته

].3[تلقي گرديد 

EPIكامپيوتري افزار نرم از طريق ،آوريعها بعد از جمداده

. و آزمون آماري مجذور كاي مورد تجزيه و تحليل قرار گرفت
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نتايج
و شغل اغلب %) 95(ها ازجنس مذكر اكثريت نمونه

و از نظر وضعيت اقتصادي %) 2/46(والدين از طبقه كارمند 

بودند با توجه به اين كه %) 72(اكثراً در حد متوسط به پايين 

 وضعيت اقتصادي اجتماعي تأثيري روي درمان ، جنس،سن

دارويي ندارد و تنها در تعيين شيوع شب ادراري مؤثرند لذا از 

،پرداختن به ارتباط هر كدام از اين متغيرها با نتايج درمان

.چشم پوشي گرديد

نتايج حاصل از درمان در دو گروه آزمون و شاهد در 

ها حاكي شته شده و داده به معرض نمايش گذا1جدول شماره 

به ) شاهد(پرامين و پلاسبو است كه در گروه درمان با ايمي

در اما عدم بهبودي حاصل شد % 40بهبودي و % 60ميزان 

% 95بوتينين پرامين توام با اكسيگروه آزمون درمان با ايمي

عدم بهبودي داشتند كه اين اختلاف % 5موارد بهبودي و 

د وبدار اري مجذور كاي معنير آمظبين دو گروه از ن

)00017/0=P .(

: مقايسه توزيع فراواني موارد بهبودي بعد از درمان در واحدهاي مورد مطالعه بر حسب نوع داروي مصرفي و بهبودي: 1جدول 

كلپرامين و پلاسبوايميپرامينبوتينين و ايمياكسي داروي مصرفي 
درصدتعداددرصدتعداددرصددادتعوضعيت بهبودي 

251640185/22عدم بهبودي

38952460625/77بهبودي

401004010080100جمع

P= �����/� X2= ��/��

بحث
،در اين مطالعه اكثريت كودكان شب ادراري غربال شده

سط ها در حد متواز جنس مذكر وضعيت اقتصادي خانواده آن

 و همكاران با تخمين وجود پنج تا هفت 1و يا ضعيف بود ميلر

 تأييد ،ميليون كودك مبتلا به شب ادراري در ايالات متحده

ها پسر بوده و شيوع اين ابتلا در كنند كه اكثريت آنمي

، اجتماعي و فرهنگي ضعيف،هاي با وضعيت اقتصاديگروه

.]12[شود بيشتر ديده مي

 مطالعه نشان داد كه درمان تركيبي حاصل از ايننتايج 

،بوتينين در شب ادراري ساده كودكانپرامين و اكسيايمي

2001پرامين است در سال درماني مؤثرتر از تك داروي ايمي

به شب  كودك مبتلا 22اي مشابه در توكيو بر روي مطالعه

انجام شد كه نتايج آن با مطالعه ما همخواني دارد و در ادراري 

بوتينين به پرامين توام با اكسيايميباليني  تأثير ،العهآن مط

 روش ،داري مؤثرتر گزارش گرديد لذا پژوهشگرانطور معني

تر درمان دو دارويي را براي درمان شب ادراري كودكان ارجح

1 -Miller

 بر 2000در مطالعه مشابه ديگري كه در سال . ]7[دانستند 

بدون عارضه در آنكارا شب ادراري  طفل مبتلا به 77روي 

اليني ب نتايج حاصل روش درمان تركيبي از نظر ،انجام شد

اين درحالي . ]13[دار نبود از نظر آماري معنياما گير چشم

هاي زيادي براي تعيين ميزان تأثير هر كدام است كه پژوهش

ميلر و همكاران در مقاله . از تك داروهاي فوق انجام شده است

پرامين طالعات متعددي كه با هدف تأثير ايميخود با مرور بر م

 ميزان بهبودي ،بر درمان شب ادراري كودكان انجام شده

2لوورنيك]. 12[اند  درصد گزارش كرده60 تا45حاصله را بين 

شب  دختر مبتلا به 5 پسر و 25و ديگران درمطالعه برروي 

بوتينين و اوليه كه يك گروه فقط تحت درمان با اكسيادراري 

گروه ديگر تحت درمان با پلاسبو بودند به اين نتيجه رسيدند 

داري در  به دارو پاسخ داده و اختلاف معنيهانمونه% 38كه 

اما در پژوهش ديگري بر ] 6[نتايج درمان دوگروه حاصل شده 

بوتينين مشخص  كودك آنورزي تحت درمان با اكسي36روي 

،سازي مثانهيرهشد كه فقط كودكان مبتلا به ناكفايتي در ذخ

2 –Lovering
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 ساعت پاسخ داده بودند اما در 24گرم دارو در  ميلي15به 

در توجيه ]. 10[ پاسخ مناسبي دريافت نشده بود ،هابقيه نمونه

علت اختلاف بين نتايج مطالعات دارويي در افراد و نقاط 

 استناد نمود 1هاي كاتزونگتوان به نوشته مي،مختلف جهان

مختلف ممكن است در ميزان پاسخي كه افراد : كه اعتقاد دارد

اي داشته باشند هاي قابل ملاحظهدهند تفاوتبه يك دارو مي

به علاوه پاسخ يك فرد به يك دارو نيز ممكن است در 

، تفاوت داشته باشد گاهي بعضي از افراد،هاي مختلفزمان

دهند كه پاسخ هاي عيرعادي به داروها ميپاسخ

ها معمولاً به علت شود اين پاسخي ناميده م2ايدئوسنكراتيك

هاي تفاوت ژنتيك درمتابوليسم دارو يا به علت مكانيسم

وي . شوندهاي آلرژيك ايجاد ميايمنولوژيك ازجمله واكنش

چهار مكانيسم عمده كه ممكن است در تفاوت پاسخ افراد در 

:برد دخيل باشند را بدين صورت نام مي،هاي مختلفزمان

) رسد بلظت دارويي كه به گيرنده ميتغيير درغ) الف

هاي موجود در غلظت يك ليگاند آندوژن براي گيرندهتفاوت

تغيير در اجزايي از ) دتغييرات تعداد يا عملكرد گيرنده) ج

.]8[اند پاسخ كه بعد از گيرنده واقع شده

نكته مهمي كه در انتخاب درمان شب ادراري بايد توجه 

ود بعد ازدرمان وعوارض جانبي بيشتري داشت ميزان شيوع ع

 اكثر ،ي در هر متد است كه دريك پژوهش انجام شدهيدارو

ها ازجمله سيكليككودكان تحت درمان با انواع تري

بنابراين  بعد ازتوقف دارو دچار عود شده بودند و ،پرامينايمي

شب ادراري محققين پيشنهاد كردند كه در انتخاب درمان 

 بايد به ،وه درمان و ميزان بهبوديعلاوه بر راحت بودن شي

]5[نتايج قطع دارو و احتمال عود شب ادراري هم توجه نمود 

مثلاً از كاربرد تشك آلارم بيشترين نتيجه بهبودي با حداقل 

ها با اين روش احتمال عود نام برده شده اما اكثر خانواده

، را پرهزينه و براي خود وكودكدرماني مشكل دارند و آن

1 -Katzung
2 -Idiosyncratic

 همچنين درمطالعه اي ]14[دانند كننده ميستهخ

درصد كودكان آنورزي تحت درمان با 3/17گزارش شد كه 

پرامين دچار عوارض جانبي اين دارو شده بودند هرچند ايمي

كه مرگ يا عوارض تهديد كننده زندگي در بين آنان ديده 

تواند به احتياطي در دوز اين دارو ميتداوم مصرف و يا بي. نشد

عوارض جانبي و حتي مسموميت دارويي منجر شود كه بروز 

 تهوع و اختلالات ، خشكي دهان، تغييرخلق، بيقراري،اضطراب

خواب از عوارض جانبي شايع و تشنج و آريتمي قلبي از 

].5[شود پرامين محسوب ميعوارض نادر ايمي

پژوهشگران با عنايت به نتايج اين مطالعه پيشنهاد 

ر جمعيت بيشتري از كودكان قات آتي دكنند كه تحقيمي

تري انجام به شب ادراري ساده ودر مدت زمان طولانيمبتلا 

هاي شود و ضمن كنترل دقيق و منظم عوارض جانبي روش

،ترين بتوان مناسب؛چنين ميزان عود شب ادراريدرماني و هم

مؤترترين وكم خطرترين متد درماني شب ادراري را به عنوان 

. اندارد به جامعه پزشكي معرفي نموديك روش است

تشكر و قدرداني

فرزانه دكتر سيما كوشاراد و ها دكتر در پايان از همكاري خانم

ايضاع(صيادي و دكتر محمودي ان آقايچنين از همجديدي و 

در اجراي اين كه ) هيئت علمي دانشگاه علوم پزشكي رفسنجان

علاوه بر . آيدعمل مياند تقدير و تشكر به پژوهش همكاري نموده

از همكاري مركز كامپيوتر دانشكده پزشكي قدرداني به عمل اين 

.آيدمي

Archive of SID

www.SID.ir 



محمد جمالي و همكاران ...ادراريدر شبمقايسه دو روش دارو درماني 

١١٧

منابع
7-12تعيين شيوع شب ادراري و برخي علل آن در كودكان دبستاني : رنجبر م، رشيدي آديش س، مسعودپور نم،زاده ينعابد] 1[

.1380، پزشكي دانشگاه علوم پزشكي رفسنجان دانشكده،پايان نامه دكتراي پزشكي. سال شهر رفسنجان
بهـار و  . 6 و  5اره   شم ،مجله اورولوژي ايران  . بررسي ميزان فراواني شب ادراري در كودكان دبستاني شهراصفهان        : آبدار ر كبيري م،   ] 2[

.69-75: صفحات، 1374تابستان 

[3] Beharman R, Klhegen R, Jenson H: Textbook of 

pediatrics. 16th ed, WB. Saunders Co, 2002; 

PP: 72-73.

[4] Emil A, Tanagho WM: Smith’s General 

Urology. 15th ed, Appleton & lange xsimon & 

schuster Co, 1998; pp: 646-9. 

[5] Glazener C, Evans J, Peto R: Tricyclic and 

related drugs for nocturnal enuresis in children. 

Cochrane Database Syst Rev, 2003; 3: 2117.

[6] Lovering JS, Tallett SE, McKendry JB: 

Oxybutinin Efficacy in Treatment of Primary 

Enuresis. Pediatrics, 1988; 82(1 ): 104-6. 

[7] Kaneko k, Fujinaga S, Ohtomo Y, Shimizu T, 

Yamashiro R: Combined Pharmacotherapy for 

Nocturnal Enuresis. Pediatr Nephrol., 2001; 

16(8): 662-4. 

[8] Katzung BG: Basic&Clinical Pharmacology. 6

th ed, Appleton&lange, 1995; PP: 29- 30. 

[9] Kelalis PP, King LR, Belman AB: Clinical 

Pediatric Urology, WB. Saunders Co. 2001; PP: 

378.

[10] Kosar A, Arikan N, Dinel C: Effectiveness of 

Oxybutinin Hidrochloride in the Treatment of 

Enuresis Nocturna: A Clinical and Urodynamic 

Study. Scand J Ural Nephrol., 1999; 33(2):115-8. 

[11] Lottmann HB: Treatment of Nocturnal 

Enuresis in France. Press Med., 2000; 29(18): 

987-90. 

[12] Miller K, Atkin B, Moody ML: Drug Therapy 

for Nocturnal Enuresis. Current treatment 

recommendations. Drugs, 1992; 44(1) : 47-56.

[13] Tahmaz L, Kibar Y, Yildirim I, Ceylan S, 

Dayanc M: Combination therapy of Imipraine 

with Oxyhutynin in Children with Enuresis 

Nocturna. Urol Int., 2000; 65(3 ): 35-9. 

[14] Thiedke CC: Nocturnal Enuresis. Am Fam 

Physician., 2003; 67(7): 1499- 1506.

[15] Walsh PC, Retik AB, Vaughan ED, Wein AJ: 

Campbell’s Urology, 8th ed, WB. Saunders Co, 

2002; pp: 2273-92.

Archive of SID

www.SID.ir 


