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مقدمه 
    کمخونـی یکـی از شـایعترین تظـاهرات قـابل مشــاهده در 
نارسایی مزمــن کلیـه میباشـد.(1) نارسـایی مزمـن کلیـه نـیز 

پدیدهای پیشرونده بوده که در نهایت به بیماری کلیـه مراحل  
 
 
 

 
 
 
 

 
ــد  انتهایی(End Stage Renal Disease=ESRD) ختم خواه
ــد  شد.(2) این بیماران افرادی هستند که به دیالیز مداوم یا پیون

کلیه نیاز خواهند داشت.  
 
 

چکیده  
ــاومت در     داروهای مهار کننده ACE(Angiotensin Converting Enzyme) مانند کاپتوپریل یک عامل مق
مقابل اثر اریتروپوییتین محسوب میشوند و از آن جا که ایــن گـروه دارویـی درمـان انتخـابی در بسـیاری از
موارد فشار خون بالا به شمار میروند، مطالعه بیشتر در رابطه با تاثیر آن بــر اثربخشـی اریـتروپوییتیـن از
ــه روی 19 بیمـار تحـت همودیـالیز مزمـن صـورت گرفـت، اهمیت زیادی برخوردار میباشد. در این مطالعه ک
ــا دوز بیماران به 2 گروه تقسیم شدند و برای 9 نفر کاپتوپریل با دوز پایین(روزانه 6/25 میلیگرم) و 10 نفر ب
بالا(3 بار در روز هر بار 25 میلیگرم) تجویز شد. در زمان شروع مصــرف دارو و در تمـام طـول مطالعـه در
ــه مـدت 3 هیچ یک از بیماران روند حاد عفونی، التهابی، فقر آهن و سایر علل کمخونی وجود نداشت. بیماران ب
ــاه اول، دوم و سـوم انـدازهگـیری شـد. دوز ماه پیگیری شدند و هماتوکریت قبل از شروع درمان، در پایان م
اریتروپوییتین دریافتی در طول مدت 3 ماه ثابت بود. جهت تحلیل دادههــا از آزمونهـای ویلکاکسـون و مـن ـ
ویتنی در سطح معنیداری 5% استفاده شد. براساس نتایج به دست آمده میانگین تغییرات هماتوکریت در گروه
دریـافت کننـده کـاپتـوپریـل بـا دوز پـایین نسـبت بـه همـاتوکریت پایـه در مـاه اول 1/1 بـا انحـــراف معیــار
ــا انحـراف معیـار 3/42(P=0/27) و در مـاه سوم 0/9 بـا انحـراف معیـار 3/07(P=0/325)، در ماه دوم 1/46 ب
ــیداری وجـود نداشـت. میـانگین تغیـیرات همـاتوکریت در 4/44(P=0/495) بود که از نظر آماری تغییرات معن
گـروه دریـافت کننـده کـاپتـوپریـل بـا دوز بـالا نسـبت بـه همـاتوکریت پایــه در مــاه اول1/45 بــا انحــراف
ــوم 0/87 بـا انحـراف معیـار 3/76(P=0/261) در ماه دوم 1/40 با انحراف معیار 4/76(P=0/528) و در ماه س
4/79(P=0/838) به دست آمد که در این گروه نیز هیچ یک از تغییرات از نظر آماری معنیدار نبــوده اسـت. بـه
ــایین و بـالای درمـانی، مـیزان عنوان نتیجهگیری کلی میتوان گفت که به نظر میرسد کاپتوپریل در دوزهای پ

هماتوکریت در بیماران همودیالیزی دریافت کننده اریتروپوییتین سنتتیک را کاهش نمیدهد.    
           

کلیدواژهها:    1 – کاپتوپریل     2 – بیماران دیالیزی    3 – اریتروپوییتین سنتتیک 
                         4 – هماتوکریت       5 – کمخونی   

این مقاله خلاصهای است از پایان نامه دکتر میترا سمیعی جهت دریافت درجه دکترای تخصصی بیماریهای داخلی به راهنمایی دکتر فرناز دواچی و مشاوره دکــتر راهـب
قربانی، سال 1382. همچنین این مطالعه در هشتمین کنگره نفرولوژی، دیالیز و پیوند کلیه در تهران، سال 1382 ارائه شده است. 

I) متخصص بیماریهای داخلی 
II) فوق تخصص بیماریهای کلیه. 

III) استادیار گروه آمار، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی سمنان.(*مولف مسئول) 
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    کمبود اریتروپوییتین عامل اولیه در سرعت ایجاد کمخونی 
در بیماران مبتلا به بیماری کلیه در مراحل انتهایی میباشد.(3) 
ــت درمـان  در ایالات متحده حدود 60% بیماران با ESRD تح
با همودیالیز مداوم هستند. این روش جهت کنترل بسیاری از 
علائم و تظاهرات بیوشیمیایی نارسایی کلیوی موثر میباشــد 
امــا بــه علــت عــدم افزایــش ترشــــح اریـــتروپوییتیـــن 
ــابد و بـه نظـر  (Erythropoietin=EPO) کمخونی ادامه میی
میرسد که علت مهمی برای ناخوشی این بیماران باشد.(4) در 
حــال حــاضر از اریــــتروپوییتیـــن نوترکیـــب صنـــاعی 
(recombinant Human EPO=rHuEPO) به عنوان درمان 
اصلی کمخونی در این بیماران استفاده میشود که انقلابی در 
درمان بیماران دیالیــــزی بــود. ایـــن درمــان موثـر اثـرات 
جانبی بسیار کمی دارد اما بسیار گران قیمت نــیز میباشـد و 
محدودیت استفاده از آن بیشتر به علت مسایل مالی اســت.(4) 
برای بعضــی از بیمـاران، هزینـه درمـان ممکـن اسـت سـدی 
ــا بـا  بزرگ بر سر راه درمان باشد بنابراین باید سعی شود ت
ــه شـود. بـرای  حداقل دوز ممکن حداکثر اثر از این دارو گرفت
رسیدن به این هدف قبل از تجویز این دارو و هم زمان بــا آن 
باید علل مقاومت به اریتروپوییتیــن بررسـی شـده و اصـلاح 

گردد.  
ــده      در بعضـی از منـابع نفرولـوژی از داروهـای مـهار کنن
 Angiotensin=ACEI)ـــل کننــده آنژیوتانســین آنزیـم تبدی
Converting Enzyme Inhibitors) به عنوان یکــی از علـل 

ــتروپوییتیـن نـام بـرده میشـود و در مقـالات  مقاومت به اری
مختلف نیز در مورد اثر این داروها بر اریتروپوییتین اختلاف 

نظر وجود دارد.  
ــی ACEI داروهـایی بـا عـوارض      از آنجا که گروه داروی
ــه  جانبی کم و دارای خصوصیاتی هستند که آنها را نسبت ب
داروهای ضد فشار خون دیگر منحصر به فــرد میکنـد و بـا 
ـــالات(3و 5-10)،  توجـه بـه اختلافنظـر موجـود در منـابع و مق
ــن ضـروری  بررسی بیشتر اثرات کاپتوپریل بر اریتروپوییتی
به نظر میرسد بنابراین مطالعه حــاضر بـا هـدف تعییـن اثـر 
ــوپریـل روی همـاتوکریت بیمـارانی کـه  دوزهای مختلف کاپت

اریتروپوییتین دریافت میکردند، صورت گرفت. 

روش بررسی 
    در این مطالعه که مطالعهای شــبه تجربـی بـوده اسـت، در 
ــن و  شروع کار برای تمام بیماران و سپس به طور ماهانه آه
ـــه  TIBC و همـاتوکریت انـدازهگـیری شـد و در صورتـی ک

درصد اشباع آهن کمتر از 20% بود، آهن دکستران وریدی به 
میزان 1000 میلیگرم در طی چند جلســه دیـالیز بـه صـورت 
ــن و  چنـد دوز منقسـم تجویـز مـی گردیـد و 2 هفتـه بعـد آه
TIBC بررسی میشد.(6) پس از رسیدن نسبت Fe/TIBC بـه 

بیــش از 20%، جــهت شــروع EPO، بیمــاران بــر حســـب 
ــاتوکریت  همـاتوکریت بـه 2 دسـته تقسـیم شـدند. مـیزان هم
ــه  مطلوب 33-28% میباشد(5) که در این مطالعه نیز عدد 28 ب

عنوان هماتوکریت مطلوب در نظر گرفته شد.(6)    
    برای بیمارانی که هماتوکریت مطلوب یعنی 28% یا بیــش از 
28% داشتند، دوز نگهدارنده EPO به میزان 25 واحد به ازای 
کیلوگرم وزن بدن به صورت زیرجلدی 3 بار در هفته تجویز 
ـــاتوکریت کمتــر از %28  میشـد(5) و بـرای بیمـارانی کـه هم
داشتند، در صورتی که درصد اشباع آهن این بیماران بیش از 
ــیری(Loading) یعنـی 300-50 واحـد بـه  20% بود دوز بارگ
ازای کیلوگرم وزن بدن(برای 8 نفر) به صــورت زیرجلـدی 3 
بار در هفتــه تجویـز مـیگردیـد.(5) در ایـن تحقیـق دوز اولیـه 
بارگیری 100 واحد به ازای کیلوگرم وزن بدن در نظر گرفتــه 
شد و جهت محاسبه دوز دارو از وزن خشــک بیمـاران یعنـی 
ــالیز اسـتفاده مـیگردیـد. پـس از رسـیدن بـه  وزن پس از دی
ــرار  هماتوکریت هدف، تمام بیماران به مدت 2 ماه تحت نظر ق
گرفتند و در صورتی که همــاتوکریت آنهـا کـاهش واضحـی 
ـــه شــده و  نداشـت و هـمچنـان بـالای 28% بـود وارد مطالع

براساس فشار خون به 2 دسته تقسیم شدند.  
ــار خـون خفیـف(سیسـتول 159-140 و      به 9 بیمار که فش
دیاســتول 99-90)(11) داشتنـــد، حداقــــل دوز یعنـــی 6/25 
میلـیگـــرم روزانــه و بــه 10 بیمــاری کــه فشــار خــون 
ـــا  متوســط(سیســتول 179-160 و دیاســتول 109-100) ی
ــتند،  شدید(سیستول 209-180 و دیاستول 119-110)(11) داش
ــی 25 میلـیگـرم 3  کاپتوپریل به میزان حداکثر دوز مجاز یعن
بار در روز(5) ساخت کارخانــه داروسـازی ایـران دارو، داده 
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شد(طبق کتب مرجع، فشار خون هدف 135/85 میلیمتر جیوه 
ــن 145/90 میلیمـتر جیـوه در نظـر گرفتـه  و در بیماران مس
شد).(12) پس از 3 نوبت تجویز کاپتوپریل(فاصلــه تجویزهـا 1 
ماه بود) در مواردی که کاهش در هماتوکریت بیمار مشــاهده 
میشد، برای آن که این اثر به کاپتــوپریـل نسـبت داده شـود، 
سایر علل مقاومت به EPO باید کنار گذاشــته میشـد کـه در 
ــن مـوارد بیمـار از مطالعـه خـارج  صورت اثبات هر یک از ای
ـــا  مـیگردیـد ایـن مـوارد عبـارت بودنـد از: 1- مسـمومیت ب
آلومینیوم که در صورت وجود میکروسیتوز و درصد اشـباع 
ــرح  طبیعی آهن، مسمومیت با آلومینیوم یا تالاسمی مینور مط

میشد.  
ــر میتـوان بـه افزایـش سـطح      از شواهد آزمایشگاهی دیگ
کلسیم در حضور آلکالن فسفاتاز طبیعی اشاره کــرد کـه ایـن 
افزایـش سـطح کلسـیم ناشـی از اختـلال در مینرالیزاســـیون 
استخوان است. همچنین تجویز کلسیم یــا کلسـیتریول سـبب 
افزایش بیشتر سطح کلسیم میشود زیرا کلسیم جــذب شـده 
قادر نیست تا در استخوان رسوب کنــد. عـلاوه بـر آن علائـم 
ـــامل دردهــای منتشــر  بـالینی مسـمومیت بـا آلومینیـوم ش
ـــان، آپراکســی، ضعــف  اسـتخوانی و عضلانـــی، لکنـت زب
ـــال بــه خصــوص در انــدام تحتانــــی  عضـلات پـروگزیم
ـــه در صــورت وجــود  میباشـد.(6) 2- خونریـزی مزمـن ک
خونریزی قــابل توجـه و اثبـات آن، بیمـار از مطالعـه خـارج 
ـــا هایپراسپلنیســم کــه توســط  مـیگردیـد 3- نفرکتومـی ی
سونوگرافی شکم اثبــات یـا رد میشـد 4- هیپوفسـفاتمی کـه 
ـــی مـیگردیـد.  توسط اندازهگیری سطح فسفــر سـرم بررس
5- همولیز و هموگلوبینوپاتیها که برای بیمارانی که مشکوک 
ــوپـاتی بودنـد، ابتـدا LDH و اسـمیر  به همولیز یا هموگلوبین
ــالا  خون محیطی درخواست میشد و در صورتی که LDH ب
ــیتیک(یـا قطعهقطعـه) در اسـمیر خـون  یا RBCهای میکروس
محیطــی وجــود داشــت، الکــتروفورز همــوگلوبیــــن یـــا 
ــولات و  هـاپتـوگلوبولیـن صـورت مـیگرفـت(11) 6- کمبـود ف
کوبالامین که از طریق اندازهگیری حجم متوسط گلبول قرمــز 
ــای  اثبات میشد(در صورت ماکروسیتیک بودن) 7- عفونته
ـــع  مزمـن و التـهابات کـه توسـط بررسـی کـامل از نظـر منب

ــینه  عفونتهای مزمن مانند سل، بررسی رادیوگرافی قفسه س
ــد نوبـــت و نـیز انـدازهگـیری پروتئیـن  و اسمیر خلط در چن
ــده فـاز حـاد کـه شاخــص دقیقتـری نسـبت بـه  واکنش دهن
ســرعت رســوب گلبولهــای قرمــز میباشــد مشــــخص 
ــه  میگردید.(6) 8- هیپرپاراتیروئیدی که در نارسایی مزمن کلی
ــوب جـهت  اندازهگیری الکالن فسفاتاز توتال سرم نشانهای خ

افزایش فعالیت استئوبلاستیک میباشد.  
    مطالعات نشان داده است که افزایش آلکالن فسفاتاز توتال 
در بیماران اورمیک منشا استخوانی داشته و افزایــش واضـح 
ــابراین آلکـالن  سطح آن مشخصه استئیت فیبروزا میباشد بن
ــک هیپـرپـاراتیروئیدی  فسفاتاز توتال با یافتههای هیستولوژی
ــاراتورمون در ارتبـاط اسـت.  ثانویه و افزایش سطح سرمی پ
ــه نـیز  اندازهگیری سریال آلکالن فسفاتاز سرم (در این مطالع
ــان دهنـده پیشرفـت آهسـته بیمـاری  انجام شد) میتواند نش
ــی اگـر ایـن افزایـش در  استخوانی در افراد اورمیک باشد حت
ــی باشـد میتوانـد یـک راهنمـای بـالینی جـهت  محدوده طبیع
مـانیتور کـردن درمـان هیپـرپـاراتیروئیدی ثانویـه محســوب 
گردد. در مسمومیت با آلومینیوم سطح آلکالن فسفاتاز توتـال 

به طور شایعی طبیعی باقی میماند.(5)  
    در این مطالعه در صــورت افزایـش سـطح آلکـالن فسـفاتاز 

ـــی شــد و پــس از اثبــات  آزمـون حرارتـــی درخواسـت م
ــفر و  اسـتخوانی بـودن منشـا آن و بـالا بـودن کلسـیم و فس
ــورت  پاراتورمون، آزمون پاراتورمون رادیواکتیو(iPTH) ص

میگرفت.  
    جهت روشن شدن بیشتر روش مطالعــه توجـه بـه نکـاتی 
ضروری به نظر میرسد که عبارتند از: 1- اندازهگیری فشار 
خون در روزهای غیردیالیز 2- بررســی هـر بیمـار در طـول 
مطالعه به طور هفتگی از نظر وضعیــت مصـرف دارو و دادن 
ــه  توضیحات لازم 3- تحت نظر گرفتن هر بیمار به طور ماهان
از نظر هماتوکریت، آهن و درصد اشباع آن، میزان مورد نیاز 
EPO و داروهـای مصـرفی. 4- خـارج شـدن از مطالعـــه در 

مورد بیمارانی که از قبل کاپتوپریل میگرفتند و نیز بیمــارانی 
که در طول مطالعه خون دریافت کرده یا به بیماری حادی که 
ـــد، مبتــلا شــده بودنــد. از  سـبب تغیـیر همـاتوکریت میش
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ــکوئر، ویلکاکسـون و منویتنـی در سـطح  آزمونهای کایاس
معنیداری 5% برای تحلیل دادهها استفاده شد.   

 
نتایج 

    در زمان شروع مطالعه 34 بیمار دیالیزی که دارای شرایط 
ورود به مطالعه بودند تحت بررسی قرار گرفتند. چهار نفر از 
ــافت  بیمـاران بـا نارسـایی قلبـی شـدید کـه کـاپتـوپریـل دری
میکردند به علت امکانپذیر نبودن قطع کاپتوپریل و 2 نفر بــه 
ــه بـا  علت عدم همکاری از مطالعه حذف شدند بنابراین مطالع
28 بیمار آغاز شد و جمــعآوری دادههـا حـدود 9 مـاه طـول 
کشید. در این مدت 2 بیمار بــه دلیـل پیونـد کلیـه از فهرسـت 
ــر فـوت کردنـد و یکـی از  بیماران دیالیزی خارج شدند. دو نف
بیماران به دلیل بیماری حــاد عفونـی و بـدی حـال عمومـی و 
دریافت خون از مطالعه خارج شد. همچنین یکی از بیماران به 
ـــل  دلیـل سـرفه مـداوم ناشـی از کـاپتـوپریـل، 2 نفـر بـه دلی
هیپرپاراتیروئیدی(با اسکن تیروئید و پاراتیروئید ثابت شد) و 

1 نفر به دلیـل عــدم همکاری، در ادامــه کار از مطالعه حذف  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

شدند که در نهایت 19 بیمار مورد بررسی قرار گرفتند. حدود 
ــیگـرم روزانـه و  55/6% از افراد دریافت کننده دوز 6/25 میل
ــیگـرم مـرد بودنـد و  50% از افراد دریافت کننده دوز 25 میل
توزیع جنسی 2 گــروه یکسـان بـود(P=0/586). میانگیـــن و 
ــیگـرم  انحـراف معیار سن گروه دریافت کننده دوز 6/25 میل
ــروه دریـافت کننـده دوز 25  به ترتیب 58/7 و 12/6 سال و گ
میلیگرم به ترتیب 59/4 و 15/7 سال بــه دسـت آمـد. توزیـع 
ــت (P=0/567). میـانگین  سنی 2 گروه تفاوت معنیداری نداش
هماتوکریت پایه(قبل از شروع مداخلــه) گـروه دریـافت کننـده 
ـــافت کننــده دوز 25  دوز 6/25 میلـیگـرم 33% و گـروه دری
میلیگرم برابر 33/08% بود که 2 گروه از این نظر نیز یکسان 
بودند(P=0/343)(جدول شماره 1). همان طور که در جدولهــای 
ــک از  شـماره 2و 3 مشـاهده میشـود، همـاتوکریت در هـر ی
زمانهای 1 ماه، 2 ماه و 3 ماه پــس از تجویـز دارو در هیـچ 
یک از دوزهای دارو تغییر معنیداری نداشته است. هــمچنیـن 
ـــیرات  در هیـچ یـک از مقـاطع زمـانی ذکـر شـده، تفـاوت تغی

هماتوکریت در 2 گروه معنیدار مشاهده نشد.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

جدول شماره 1- میانگین و انحراف معیار هماتوکریت 2 گروه قبل از مداخله 
PValue انحراف معیار میانگین هماتوکریت تعداد نمونه دوز دارو 

4/00 33% 9 6/25 میلیگرم روزانه 
2/57 33/08% 10 25 میلیگرم 3 بار در روز 

 
 0/343

جدول شماره 2- میانگین و انحراف معیار تغییرات هماتوکریت در بیماران دریافت کننده کاپتوپریل با دوز 6/25 میلیگرم روزانه در مقاطع 1، 2و 3 
ماه پس از مصرف دارو 

PValue انحراف معیار میانگین تعداد نمونه  تغییرات هماتوکریت در زمانهای مختلف نسبت به هماتوکریت پایه 

0/325 3/07 1/10 9 مقدار پایه* ـ 1 ماه 
0/270 3/42 1/46 7 مقدار پایه ـ 2 ماه 
0/495 4/44 0/90 9 مقدار پایه ـ 3 ماه 

*در محاسبه مقدار تغییرات، مقدار پایه منهای 1 ماه(2 یا 3 ماه) شده است. 

جدول شماره 3- میانگین و انحراف معیار تغییرات هماتوکریت در بیماران دریافت کننده کاپتوپریل با دوز 25 میلیگرم 3 بار در روز در مقاطع 1، 
2و 3 ماه پس از مصرف دارو 

PValue انحراف معیار میانگین تعداد نمونه  تغییرات هماتوکریت در زمانهای مختلف نسبت به هماتوکریت پایه 

0/261 3/67 1/45 10 مقدار پایه* ـ 1 ماه 
0/528 4/76 1/40 8 مقدار پایه ـ 2 ماه 
0/838 4/79 0/87 10 مقدار پایه ـ 3 ماه 

*در محاسبه مقدار تغییرات، مقدار پایه منهای 1 ماه(2 یا 3 ماه) شده است. 
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بحث 
    موارد زیادی وجود دارد کــه داروی ACEI بـرای درمـان 
فشار خون انتخــاب میشـود. بیـش از 80% بیمـارانی کـه بـه 
ESRD میرسند، دارای فشار خون بالا هستند و یکی از علل 

مهم فشار خون مقــاوم بـه درمـان در ایـن بیمـاران، افزایـش 
تولید آنژیوتانسین II میباشد.(3)  

ــابتی و مشـکل اصلـی      شایعترین علت ESRD، نفروپاتی دی

ــیر  بیماران دیابتی که تحت همودیالیز قرار میگیرند مرگ و م
بـالای آنهـا اسـت کـه بـه علـت حـــوادث کاردیوواســکولار 
میباشد. همچنین بیمــاران دیـابتی در شـروع دیـالیز شـواهد 
ــی  واضحی به نفع هیپرتروفی بطن چپ دارند(5) و گروه داروی
ACEI سبب کاهش ســریع هیپرتروفـی بطـن چـپ میشـوند 

ـــه نارســایی قلبــی و پــس از  بنـابراین در بیمـاران مبتـلا ب
ــتولیک بطـن  انفارکتوس میوکارد موجب بهبود عملکرد سیس
چـپ مـیگردنـد و مـیزان بقـا را در ایـــن بیمــاران افزایــش 
میدهند.(2و 13) این داروها برخلاف اغلب داروهای ضــد فشـار 
ــته بنـابراین در بیمـاران  خون بر لیپیدهای خون تاثیری نداش

قلبی و مبتلا به دیسلیپیدمی مفید است.(3و 14)  
    اوکیف و همکاران در مطالعهای بیان کردند که تمام بیماران 
ــافت ACEI باشـند.(15)  مبتلا به آترواسکلروز باید کاندید دری
ــا دوزهـای  یافتههای مطالعه حاضر نشان داد که کاپتوپریل ب
6/25 میلیگرم روزانه و 25 میلیگرم 3 بار در روز پـس از 3 
ــاران تحـت درمـان بـا اریـتروپوییتیـن را  ماه هماتوکریت بیم

کاهش نمیدهد.  
ــهای کـه روی 17 بیمـار      طبق نتایج به دست آمده از مطالع
تحت همودیالیز مزمن انجام شــد، داروهـای ACEI نیـاز بـه 
اریـتروپوییتیـن را افزایـش و همـاتوکریت را کـــاهش نــداده 
بودند.(16) همچنیــن کـروز و همکـاران در مطالعـهای مشـابه، 
اختلافی را بین دوز متوسط اریتروپوییتین مصرفی با درمان 
و بـدون درمـان بـا ACEI مشـاهده نکردنـد.(17) برخـــلاف 2 
ــده در  مطالعه ذکر شده که نتایجی مشابه با نتایج به دست آم
تحقیق حاضر داشــتند، در مطالعـهای کـه آلبیتـار و همکـاران 
ــاومت بـه  انجام دادند، گروه دارویی ACEI را یکی از علل مق
ــاران  اریتروپوییتین گزارش کردند.(8) همچنین هیراکاتا و همک

با مطالعه روی 13 بیمار دیالیزی چنین نتیجهگیری کردند کــه 
کاپتوپریل ممکن است از طریق کاهش آنژیوتانســین II سـبب 
تشدید کمخونی در بیماران دیالیزی مزمن شود.(9) آکپولات و 
ــق  همکاران طی مطالعهای بیان کردند که تراندولاپریل از طری
کاهش احتمالی سطح اریتروپوییتیــن پلاسـما(اریـتروپوییتیـن 
آندوژن) میتواند در بیماران اورمیک ایجــاد کمخونـی کنـد و 
ـــد کـه اطلاعـات در مـورد مصـرف همزمـان  نیز ذکــر کردن
گروه ACEI و اریــتروپوییتیـن سـنتتیک محـدود و متنـاقض 

است.(7)  
    در مطالعه ارتورک و همکاران نیز چنین نتیجهگیری شد که 

گروه ACEI ممکن اســت اثـرات اریـتروپوییتیـن سـنتتیک را 
کـاهش داده و سـبب مقـاومت بـه اریـتروپوییتیـن شــوند.(18) 
همانطور کــه مشـاهده میشـود در مطالعـات مختلـف نتـایج 
 ACEI متناقضی به دست آمده اســت و مکانیسـم اثـر گـروه
ــــد. آکپـــولات و  روی rHuEPO هنــوز ناشــناخته میباش
همکــاران(7) مکانیســم اثــــر گـــروه ACEI را در کـــاهش 
هماتوکریت، کاهش سطح پلاسمایی اریتروپوییتین بدن مطرح 
کردند که نتیجه آن قابل تعمیم به rHuEPO نخواهد بــود امـا 
ــاپتـوپریـل را در کـاهش  هیراکاتا و همکاران(9) مکانیسم اثر ک
هماتوکریت، کــاهش سـطح آنژیوتانسـین II بیـان کردنـد کـه 
ــد  شاید توجیهی برای اختلاف موجود بین نتایج تحقیقات باش
ــطح  زیرا جمعیتها و نژادهای مختلف مورد مطالعه از نظر س
ــتند.  پلاسمایی رنین و در نتیجه آنژیوتانسین با هم برابر نیس
ــالای رنیـن و عـدهای  عدهای از آنها دارای سطح پلاسمایی ب
دارای سطح پلاسمایی پایین رنین هستند در نتیجه افرادی که 
سطح رنین و به دنبال آن آنژیوتانسین بـالایی دارنـد احتمـالاً 
به مــهار توسـط گـروه ACEI حسـاستر بـوده و در نتیجـه 
ایجاد کمخونی در آنها واضحتر است و در افرادی که ســطح 
پلاسـمایی رنیـن پـایینی دارنـد، ایـن مطلـب بـر عکـس اســت 
بنابراین در مطالعات آینده بررسی سطح پلاســمایی رنیـن در 
ــطح رنیـن بـالا و  بیماران و تقسیمبندی آنها به 2 گروه با س
ــاپتـوپریـل در ایـن 2 گـروه  سطح رنین پایین و بررسی اثر ک
ممکن است کمککننده باشد. هــمچنیـن پیشـنهاد میشـود بـا 
ــالیزی در شـهر سـمنان،  توجه به محدودیت تعداد بیماران دی
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بررسی روی تعداد نمونه بیشتری از بیماران صــورت گـیرد 
که نتایج دقیقتری را به دنبال خواهد داشت.   
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The Effect of Captopril on Hematocrit of Dialysis Patients Receiving
Synthetic Erythropoietin

                                               I                                 II                                        III
M. Samiee, MD     F. Davachi, MD      *R. Ghorbani, Ph.D.

Abstract
    Angiotensin converting enzyme (ACE) drugs like captopril are proposed as a resistant factor
against the effect of erythropoietin. As these groups are used as a choice to treat hypertension, so
conducting more studies with regard to their effects on erythropoietin efficacy is important. This
interventional study was performed on 19 patients with chronic hemodialysis. Patients were divided
into two groups; 9 cases received the low dose captopril (6.25% mg/daily) and 10 cases received
high dose (25mg/TDS). None of the patients had any acute inflammatory or infectious process, iron
deficiency and other causes of anemia at the time of study. They were followed for 3 months and
their hematocrit was measured before intervention at the end of the first, the second and the third
months. Erythropoietin dose was constant during 3 months. To analyse the data, Wilcoxon and
Mann-Whitney tests were used with the significant level of 5%. The mean of hematocrit changes in
patients with low dose captopril was 1.1 in the first month with standard deviation (SD) of 3.07
(P=0.325), in the second month 1.46 with SD of 3.42 (P=0.27) and in the third month was 0.9 with
SD of 4.44 (P=0.495). None of the changes was statistically significant. The mean of changes in
cases with high dose captopril was 1.45 in the first month with SD of 3.76 (P=0.26), in the second
month 1.40 with SD of 4.76 (P=0.528) and in the third month was 0.87 with SD of 4.79 (P=0.838).
In this group, none of the changes was statistically significant. In conclusion, it seems captopril with
high and low doses of treatment does not reduce hematocrit in the hemodialysis patients receiving
the synthetic erythropoietin.   

Key Words:   1) Captopril   2) Hemodialysis Patients

                      3) Synthetic Erythropoietin    4) Hematocrit   5) Anemia
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