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  خلاصه  

  مقدمه
تاثير تحريكي تستوسترون بر خون سازي مغزاستخوان شناخته شده است،از طرفي التهاب با اثر مستقيم بر خونسازي 

سطوح تستوسترون ارتباط بين دراين مطالعه  .ونيز كاهش ترشح اريتروپويتين سبب سركوب خون سازي مي شود
 4و3تلابه نارسايي مزمن كليه درمراحل در مردان مب) hs-CRP(بالاباحساسيت  CRPبا هموگلوبين و سرم

  .دياليزخوني بررسي شده است تحتوبيماران ,
  كار روش

بيمار با نارسايي مزمن كليه در 29 در بيمارستان امام رضا مشهد انجام شد، 1391در اين مطالعه مقطعي كه در سال
، تستوسترون تام hs-CRPسطوح سرمي. شدند وارد مطالعه ) 2گروه(بيمار دياليزخوني 29و ) 1گروه( 4و3مراحل 

تعيين مقايسه و براي  ، كاي دو و تياز آزمون پيرسون .واريتروپويتين اندازه گيري شدند LH ،FSHوآزاد ، 
  .استفاده شد SPSS، نرم افزار ارتباط بين متغيرها

  نتايج
 1 گروه در FSH سطوح  و 2 گروه از پايين تر 1 گروه به طورمعني داري در hs-CRPاين مطالعه سطوح  در

 وجود يمستقيم و ارتباط معني دار 2بيماران گروه دركل بيماران و LHبا  hs-CRPبين  .بودند 2 گروه از بالاتر
بدون كم و    (Hgb≤11 gr/dl)كم خوني  خوني  با گروه بيماران تحت دياليز 4بين  در. داشت
فقط درگروه ،خوني  با وبدون كم 4و 3مراحل درنارسايي مزمن كليه  بيماران با و  (Hgb>11 gr/dl)خوني

سطوح  با hs-CRPمعكوسي بين  و ارتباط معني داريك  ، Hgb≤11 gr/dlبيماران تحت دياليزخوني با
  .مشاهده شد LHبا  hs-CRPبين ي معني دارمستقيم وارتباط  تستوسترون تام و
  نتيجه گيري

درگروه بيماران تحت دياليزحوني  سطوح تستوسترون تام با hs-CRPومعكوس بين ارتباط معني داروجوديك  
پيشنهاد كننده دخالت احتمالي اين رابطه باكم خوني  در بيماران دياليزخوني درمقايسه با  11باهموگلوبين كمتراز 

  مي باشد 4و3بيماران با نارسايي مزمن درمراحل 
 

  دياليز خوني ،بالاباحساسيت  CRP -،ونتستوستر ،هموگلوبين :كلمات كليدي

  
برگرفته از پايان نامه جهت اخذ درجه دكتري تخصصي داخلي خانم دكتر ندا راستگو و  اين مقاله :پي نوشت
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 Abstract 
Introduction: There is strong clinical and experimental data that testosterone 
stimulates erythropoiesis. Inflammation, on the other hand, significantly 
impacts on haemopoiesis, partly through its suppression of erythropoietin and 
partly through its direct action on erythropoiesis. Therefore, in this study we 
evaluated correlation of serum testosterone levels with hemoglobin (Hb) and 
high sensitive CRP (hs-CRP) in patients with Chronic Kidney Disease (CK  ) in 
third and fourth stages and hemodialysis patients.  
Methods: A total of 29 patients with CKD in third and fourth stages (group1) 
and 29 hemodialysis patients (group 2) were included in this study. Serum hs-
CRP, Hb, total and free testosterone, LH, FSH and erythropoietin levels were 
measured. Pearson`s correlation analysis was used for determining correlation 
between variables. 
Result: The mean of serum hs-CRP level was significantly lower in group1 
than group 2, while serum FSH was significantly  higher in group1. Pearson`s 
correlation analysis showed a significant positive correlation between hs-CRP 
and LH in total patients in two groups and patients in group 2. In comparison 
among 4 groups including   group 1 and 2 with (Hgb<11 gr/dl)   and without 
anemia (Hgb≥11 gr/dl), there was a significant positive correlation between 
hs-CRP and LH and an inverse correlation between hs-CRP and total 
testosterone only in anemic patients in group1. 
Conclusion: The significant inverse correlation between hs-CRP and total 
testosterone in hemodialysis patients with Hb lower than 11gr/dl suggested 
that this association may also partly contribute to anemia in hemodialysis 
patients compared with CKD patients in third and fourth stages. 
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  و همكاران پروين لايق                باحساسيت بالا CRP ارتباط بين سطوح تستوسترون سرم با هموگلوبين و-482

  مقدمه
نارسايي مزمن كليوي معمولا با كم خوني متوسط تا شديد 
ناشي از كاهش تكثير همراه است و سطح كم خوني با شدت 

كم خوني به علت نارسايي در توليد . نارسايي كليوي ارتباط دارد
مقادير مناسب اريتروپويتين وكاهش ميزان بقاي گلبول قرمز ايجاد 

ماري كليوي به شدت كم خوني مرتبط با بي). 1(مي گردد 
در مراحل . موازات بدتر شدن عملكرد كليه پيشرفت مي كند

ابتدايي بيماري مزمن كليه، توليد اريتروپوئيتيــــــن  مشابه قبل 
لذا توليد ناكـــــافي آن از دلايل ابتدائي كم خوني كليوي  بوده 

در اين مرحله كاهش سنتز گلبول قرمز به دليل سموم يا . نمي باشد
 ).2(ي نيمه عمر آنها مكانيسم اصلي كم خوني استكوتاه

در مراحل پيشرفته تر نارسايي كليه، توليد اريتروپوئيتين  كم  
شده به طوري كه سطوح آن به زير مقادير طبيعي افت كرده و در 

كمبود حقيقي اين  ml/min30كليرانس كراتينين كمتر از 
ود ، در علاوه بر اين كمب.هورمون عامل اصلي كم خوني است

نارسايي كليه حجم گلبول قرمز به دليل اختلال در توليد و طول 
تحت 2و اگزوكرين 1عمر آن ثانويه  به اختلال عملكرد اندوكرين

نقائص تغذيه  ،تاثير قرار گرفته و كمبود فاكتورهايي نظير آهن 
اي و مهار كننده هاي اورميك در شدت  كم خوني نقش 

  ).3(دارند
التهاب به عنوان يك ريسك در بيماران همودياليزي عامل 
عمده ي مرگ ومير بيماران همو ديا ليزي از طريق ايجاد بيماري 

يك پروتئين مرحله حاد مي  CRP). 4(عروقي مي باشد -قلبي
باشد كه در كبد توليد مي شودو در جريان التهاب ميزان توليد و 

 افزايش مي يابد 6-ن آزاد شدن آن با تحريك توسط اينتر لوكي
روندهاي التهابي در افراد با نارسايي مزمن كليه شايع هستند ). 5(

كه عوامل متعددي سبب ساز آن است كه شامل خوداورمي ، 
افزايش ميزان بروز عفونت ها ، افزايش سطوح پيش التهابي 
سيتوكاين ها و حضور مداوم و گسترده ارتريواسكلروزيس مي 

بيماران بانارسايي مزمن كليه در % 70-50 ديك بهنز. )6(باشند
هيپوگناديسم ناشي از كمبود تستوسترون آزاد وتام ز  5مرحله 
تغييرات هورمونهاي جنسي ومتابوليسم آنها با كاهش .دارند

                                                            
1 Endocrine   
2 Exocrine   

نيز مشاهده شده است كه منجر به هيپوگناديسم  GFRمتوسط 
تاثير ). 7(واختلالات محور هيپوتالاموس وهيپوفيز شده است

تحريكي تستوسترون براريتروپويزمغزاستخوان شناخته شده 
است،از طرفي التهاب با  اثر مستقيم بر اريتروپويزيس ونيز كاهش 

با  ).8( ترشح اريتروپويتين سبب سركوب اريتروپئيز مي شود
توجه به آن كه نارسايي مزمن كليه در مراحل ابتدايي توليد 

ن مبتلا به نارسايي كليه در اريتروپويتين كاهش نمي يابد در بيمارا
مراحل ابتدايي ممكن است ارتباطي بين وجود هيپوگناديسم ونيز 

در . باهماتوكريت وجود داشته باشدhsCRP  ماركرهاي التهابي 
  با هماتوكريت و سطوح تستوسترون سرمارتباط بين اين مطالعه 

CRP  بالا درمردان مبتلابه نارسايي مزمن كليه باحساسيت
  .بررسي شده است  4 و 3  درمراحل

  
  روش كار

در بيمارستان امام رضا مشهد  1391اين مطالعه مقطعي در سال
 4و3بيمار مرد با نارسايي كليه در مراحل  29. انجام شده است

 29و ) 1 گروه(مراجعه كننده به كلينيك بيمارستان امام رضا 
رضا ي مركزدياليز بيمارستان امام ) 2گروه(بيمارمرد دياليزخوني

مشهدبر اساس معيارهاي ورودو پس از كسب رضايت آگاهانه و 
 12سي سي خون بعد از  10. شدند تكميل پرسشنامه وارد مطالعه 

 hs-CRPساعت ناشتا بودن ازبيماران گرفته شدو وسطوح سرمي
با روش راديوايمونواسي   با روش توربيدومتري،تستوسترون تام

با روش ايمنو راديومتريك و فريتين  LH ,FSHهمراه با سطوح 
كالري متري و با روش  TIBC اسي وهماتوكريت،آهن،

همچنين سطح اريتروپويتين و تستوسترون آزاد با روش الايزا 
  . اندازه گيري شد

بيماران با كم خوني كه علت كم خوني  آنها فقر اهن بود يعني 
داشتند، از  200يا فريتين زير %  20انها زير  TIBCنسبت اهن به 

همچنين بيماران باسابقه بستري در بيمارستان . مطالعه خارج شدند
در دو ماه گذشته،شواهدباليني نارسايي قلبي،وجود بدخيمي، 
وجود عفونت فعال براساس شواهد باليني  وآزمايشگاهي و كشت 

يك،مثبت هاي مثبت خون ،ادرار وساير ترشحات، مصرف ديورت
بيماران با . نيز ازمطالعه خارج شدند HIVوHBsAgبودن 
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وسطوح  LH ,FSH،تستوسترون تام، تستوسترون ازاد، hs-CRPمقايسه ميانگين وانحراف معيار متغيرهاي  -1جدول شماره
 4و 3اريتروپويتين دردو گروه بيماران دياليزخوني وبيماران با نارسايي كليه درمراحل 

  گروه
 بيماران

 P Value  4و  3نارسايي مزمن كليه درمراحل   دياليزخوني
  انحراف معيار  ميانگين  انحراف معيار  ميانگين 

hscrp 09/6  79/5  99/2  09/6  1  01/0  
  47/0  9  664/222  379/504  579/325  137/557 تستوسترون تام
  80/0    39/2  23/4  62/2  40/4  تستوسترون ازاد

LH 14/8  32/8  34/6  38/3  22  23/0  
FSH 12/10  98/8  01/6  24/4  8  03/0  

  38/0  40  69/21  73/15  94/8  84/11 اريتروپويتين
  07/0    92/0  81/10  31/1  27/10  هموگلوبين

 : ونه ازرابطه زير محاسبه شده استمحجم ن

نفردر گروه بيماران با نارسايي مزمن كليه در  29حداقل حجم نمونه بر اساس رابطه زير ) 7.(گزارش كرده اند) =r 36/0(براساس مطالعات قبلي كه ضريب همبستگي بين سطوح تستوسترون سرم با هماتوكريت
  .نفرمحاسبه شد 58ياليزي ومجموعا نفر دربيماران د 29و 4و3مرحله 

n1=(1.96)2/[1/2ln(1+r/1-r)]2+3 =(1.96)2/[1/2ln(1+0.36 /1-0.36)]2+3=29 
29*2=58 

 
به عنوان كم خوني در نظر گرفته  11gr/dlهموگلوبين كمتر از 

براساس تعريف بيماران با سطوح  تستوسترون آزاد زير . شدند
تحت عنوان هيپوگناديسم وبيماران باسطوح طبيعي ويا پايين  9/2

همراه باسطوح پايين تستوسترون آزاد  FSHوLHترازطبيعي 
تحت عنوان هيپوگناديسم هيپوگنادوتوپيك درنظر گرفته 

بيماران با نارسايي مزمن كليه با ميزان تراوش گلومرولي .شدند
)(GFR  ميلي ليتردردقيقه  60تا 30بين  و 3درمرحله 30تا  15بين

اده ميزان تراوش گلومرولي با استف.درنظر گرفته شدند 4درمرحله 
با استفاده از روابط زير  (CCL est)تخميني كليرنس كراتينين از

 .تعيين گرديد

CCLest(men)=(140-age)×weight/72×Pcr 
CCLest(women)=[(140-age)×weight/72×Pcr] 
×0.85 

  
انحراف معيار بيان مي  +داده هاي توصيفي به صورت ميانگين 

براي مقايسه متغيرهاي كيفي بين دوگروه  2ازآزمون كي.شوند
مستقل براي مقايسه متغيرهاي كمي بين دوگروه  واز آزمون تي
ارتباط آماري بين متغيرها  با استفاده از آزمون . استفاده مي شود

انجام  SPSSتحليل آماري با استفاده از . پيرسون انجام مي شود
از نظر آماري معني دار در نظر گرفته % 5كمتر از    Pvalue.شد

  .مي شود
  

  نتايج
 12/13سال و با انحراف معيار  60، 1ميانگين سني مردان گروه

. سال بود 12/13سال با انحراف معيار  85/51، 2سال و در گروه 
تي مستقل تفاوت معني داري بين ميانگين سني دردو نتيجه آزمون 
،ميانگين وانحراف  1درجدول شماره ).p=06/0(ندادگروه نشان 

،  LH ,FSH،تستوسترون تام و ازاد ، hs-CRP معيار متغيرهاي
 .نشان داده شده استاريتروپويتين وهموگلوبين در دوگروه 

) 48/34( 2نفرازگروه10و%) 25(1نفر از بيماران گروه 7تعداد
فاوت ت 2روپيك بودندكه آزمون كي هيپوگناديسم هيپوگنادوت

دراين مطالعه نتيجه ). p=38/0(معني داري بين دو گروه نشان نداد
 و hs-CRPآزمون تي مستقل تفاوت معني داري بين سطوح 

FSH براين اساس، سطوح .در دو گروه نشان دادhs-CRP به
 FSH وسطوح 2پايين ترازگروه1طورمعني داري درگروه

ن همبستگي آزمو). 1جدول شماره (بودند 2بالاترازگروه1درگروه
 LHبا  hs-CRPبين را يپيرسون ارتباط معني دارومستقيم

 ،r=38/0( 2 وگروه )r،004/0=p=38/0(بيماران كلدررا
048/0=p( باكم خوني ميانگين تستوسترون تام  .نشان داد

(Hgb≤11 gr/dl)   بدون كم خوني و(Hgb>11 gr/dl)  ،
 Hgb>11)بدون كم خونيو در بيماران  79/468 ± 18/252

gr/dl) ،52/293 ± 54/618  بودكه نتيجه آزمون تي مستقل در
آزمون همبستگي  ).p=04/0(دو گروه تفاوت معني داري داشت 



 

  و همكاران پروين لايق                باحساسيت بالا CRP ارتباط بين سطوح تستوسترون سرم با هموگلوبين و-484

ارتباط معني درگروه بيماران باكم خوني يك پيرسون 
سطوح تستوسترون تام  با hs-CRPومعكوسي رابين دار

)47/0=r، 005/0=p( بين ي معني دارمستقيم وارتباط  وhs-

CRP  باLH )46/0=r، 007/0=p( بين چهار گروه  در.  نشان داد
بيماران دياليزي با وبدون كم خوني وبيماران با نارسايي مزمن 
كليه با وبدون كم خوني فقط درگروه بيماران دياليزي باكم 

سطوح  با hs-CRPومعكوسي بين ارتباط معني داريك خوني 
معني مستقيم وارتباط  و  )r، 007/0=p=-61/0(تستوسترون تام

  .مشاهده شد )LH )48/0=r، 04/0=pبا  hs-CRPبين ي دار
  

  بحث
به طورمعني داري در بيماران  hs-CRPاين مطالعه سطوح  در

مبتلابه نارسايي مزمن كليه دياليزخوني پايين تراز بيماران 
مبتلابه نارسايي مزمن در بيماران  FSH وسطوح  4و  3درمراحل 

درگروه .بالاتراز بيماران دياليزخوني بودند 4و  3كليه درمراحل 
-hsومعكوسي بين ارتباط معني داربيماران باكم خوني يك 

CRP گروه  4 بين در. مشاهده شد سطوح تستوسترون تام  با
بيماران دياليزي با وبدون كم خوني وبيماران بانارسايي مزمن كليه 

كم  با وبدون كم خوني فقط درگروه بيماران دياليزخوني  با
سطوح  با hs-CRPمعكوسي بين  و ارتباط معني داريك خوني 

 .مشاهده شدتستوسترون تام 

كه  است نشان داده شده 2006اي درسال در مطالعه 1بهاتيا
همراهي با  2هيپوگناديسم در بيماران مرد ديابتي تيپ 

نورموكروم نورموسيتيك با تروكم خوني  هماتوكريت پايين
در اين بيماران هماتوكريت  .دارد طبيعي و بالاميزان اريتروپويتيين 

بنابراين تستوسترون .رابطه دارد CRP نبه طور معكوس با ميزا 
 مي باشندبراي ايجاد انمي خفيف  يالتهاب مزمن مكانيسم وپايين 

)7(.  
كه نشان دادند 2011سالدر ايدر مطالعه وهمكارانش  2كاررو

نارسايي بايماران مرد كمبود تستوسترون يك يافته شايع در بين ب
ارتباط با  در مزمن كليه است وتستوسترون به طور قوي ومعكوس

                                                            
1 Bhatia  
2 Carrero 

وفيبرينوژن حتي بعد از تصحيح   CRP,IL-6ماركرهاي التهابي 
 ).              8( سن وهورمونهاي جنسي متصل به گلبولين مي باشد 

نشان داد كه  2011كاررو در مطالعه اي ديگر درسال 
كن است يك علت اضافي كم خوني وكاهش هيپوگناديسم مم

پاسخ به تحريك اريتروپويتين در بيماران مرد با نارسايي مزمن 
كليه باشد و بر اين اساس احتمال دارد كه تصحيح ميزان 
تستوسترون در بيماران مرد با نارسايي مزمن كليه و هيپوگناديسم 
منجر به كاهش شيوع كم خوني و پاسخ  بهتر به عوامل محرك 

 10در بيماران با كمبود تستوسترون زير ).  9(خونسازي شود
نانومول بر ليترنسبت به افرادي كه تستوسترون آنها كافي هست  

نتايج به اين . .برابر احتمال ايجاد كم خوني بيشتر است 3/5
صورت است كه احتمال جايگزيني تستوسترون در بيماران 

بهتر به خونسازي  هيپوگنادال منجر به كاهش شيوع انمي وپاسخ
  .است

وهمكارانش بيان  3توسط استنوينكل2012در مقاله اي  در سال 
شده است كه كم خوني،  التهاب ، مقاومت به عوامل تحريك 
كننده اريتروپويزيس وهيپوگناديسم وضعيت هاي با شيوع بالا 
هستند كه نشان دهنده پروگنوز بد در بيماران نارسايي مزمن كليه 

ور مي شود  كه تستوسترون اريتروپويزيس را از تص). 10(است 
طريق توليد فاكتورهاي رشد خونسازو احتمالا بهتر شدن دسترسي 

از آنجا كه التهاب سنتز هپسيدين كه .آهن تحريك مي كند
پروتئين تنظيم كننده آهن منشا گرفته از كبد را تحريك مي كند، 

يدين را مهار مطالعات اخير نشان مي دهد كه تستوسترون سنتز هپس
كرده و بنابراين مكانيسم احتمالي تستوسترون منجر به 

بيماران بانارسايي % 70-50نزديك به ). 10(اريتروپويزيس ميباشد
هيپوگناديسم ناشي از كمبود تستوسترون  5مزمن كليه در مرحله 

تغييرات هورمونهاي جنسي ومتابوليسم آنها با .آزاد وتام دارند
شاهده شده است كه منجر به نيز مGFRكاهش متوسط 

وهيپوفيز شده است هيپوگناديسم واختلالات محور هيپوتالاموس 
تاثير تحريكي تستوسترون بر خونسازي مغزاستخوان شناخته  ).7(

شده است،از طرفي التهاب با  اثر مستقيم بر خونسازي ونيز كاهش 
  ).8(ترشح اريتروپويتين سبب سركوب خونسازي مي شود 

                                                            
3 Stenvinkel 



 

  57، سال  2، شماره 93تير -خرداد               جله دانشكده پزشكي دانشگاه علوم پزشكي مشهدم-485

يك بررسي مقطعي بود كه كنترل تمام عواملي را اين مطالعه 
بنابراين  ،كه بر متغيرهاتاثير داشته اند تا حدي مشكل كرده بود

انجام مطالعات بيشتر همزمان با تكرار آزمايشات و نيز حجم نمونه 
  .بالاتر جهت تاييد نتايج ضروري است

  
  نتيجه گيري

ومعكوسي دارارتباط معني يك در بيماران دياليزي باكم خوني، 
درمردان  وليمشاهده شدسطوح تستوسترون تام  با hs-CRPبين 

با وبدون كم خوني اين  4و3مبتلابه نارسايي مزمن كليه درمراحل 
پيشنهاد كننده دخالت  اين موضوع مي تواند .ارتباط مشاهده نشد

احتمالي اين رابطه باكم خوني  در بيماران دياليزخوني درمقايسه با 
  .باشد 4و  3نارسايي مزمن درمراحل بيماران با 

  
  تشكر و قدرداني

برگرفته از پايان نامه جهت اخذ درجه دكتري  اين مقاله
تخصصي داخلي خانم دكتر ندا راستگو و طرح تحقيقاتي مصوب 
 با حمايت مركزتحقيقات عوارض پيوند كليه مشهد وحمايت مالي

  .دانشگاه علوم پزشكي مشهد مي باشد معاونت محترم پژوهشي 
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